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Введение

В последнее время бесплодие становится про-

блемой для все большего количества пар. Одной из 

причин бесплодия является вторичный гипогона-

дизм. Использование определенных лекарственных 

препаратов и некоторых видов лечения, различные 

токсины могут привести к снижению выработки го-

надотропин-рилизинг-гормона (ГнРГ). Вторичный 

дефицит ГнРГ приводит к снижению выработки пе-

редней долей гипофиза гонадотропных гормонов 

гипофиза лютеинизирующего гормона (ЛГ) и фол-

ликулостимулирующего гормона (ФСГ) и, как след-

ствие, к недостаточности гонад. К лекарственным 

препаратам, влияющим на выработку ГнРГ, отно-

сятся анаболические андрогенные стероиды (ААС). 

К группе риска немедицинского применения ААС 

относятся непрофессиональные спортсмены и лица, 

занимающиеся рекреационной физической актив-

ностью [1].

Следует учитывать и тот факт, что, помимо целе-

направленного применения ААС для совершенство-

вания физической формы и повышения мышечной 

массы и силы, в организм спортсмена стероиды мо-

гут попадать и со спортивным питанием. В 15% слу-

чаев ААС обнаруживают в спортивном питании, что 

ассоциировано с риском его негативного влияния на 

репродуктивную систему [2].

Распространенность использования андрогенных анаболических 
стероидов, их влияние на систему гипофиз-гонады у мужчин 
и возможности репродуктивной реабилитации
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Вместе с отрицательным отношением общества 

к стероидам как к допингу, стали накапливаться дан-

ные о негативном влиянии этой группы препаратов 

на организм человека. Оказалось, что злоупотребле-

ние ААС может быть причиной вторичного гипого-

надизма и бесплодия.

Цель нашего обзора – изучение использования 

ААС, оценка патологического влияния ААС на ор-

ганизм человека и методов по восстановлению фер-

тильности у пациентов после их отмены. Для вы-

полнения поставленной цели оценивали имеющие-

ся данные по распространенности применения ААС, 

уточнили спектр применяемых препаратов, выясни-

ли негативное воздействие ААС на организм челове-

ка, уточнили механизм воздействия их на репродук-

тивную систему мужчин, выявили особенности диа-

гностики стероид-индуцированного гипогонадизма, 

рассмотрели применяемые методы по восстановле-

нию фертильности у пациентов после отмены ААС. 

Полученные данные необходимы для разработки со-

временных алгоритмов лечения стероид-индуциро-

ванного гипогонадизма у мужчин. Поиск и отбор ли-

тературы осуществлялись на сайте eLIBRARY.RU и 

в базах научных публикаций PubMed (MEDLINE), 

Google Scholar, The Cochrane Librar. Поисковыми за-

просами служили термины «анаболические андро-

генные стероиды» («Anabolic Androgenic Steroids»), 

«тестостерон» («Testosterone»), «мужской гипогона-

дизм» («Male Hypogonadism»), «атлеты и непрофес-

сиональные спортсмены» («Athletes and Recreational 

Users»), «распространенность» («Prevalence»), «зло-

употребление стероидами» («Steroid Abuse») как по 

отдельности, так и в комбинации друг с другом. По-

иск в PubMed ограничивали фильтрами: тип ста-

тей (Review article, Practict Gudeline, Journal Article), 

дата публикации (publication date: 20 years), возраст-

ная группа (age group: 19+ years). Критерии включе-

ния исследований в обзор: участники были спортсме-

нами или рекреационными пользователями 19 лет и 

старше, мужского пола; использование любых AAС 

и в любой форме и дозах; мужской гипогонадизм.

История открытия андрогенных 
анаболических стероидов
Первая половина XX века ознаменовалась откры-

тием и синтезом стероидов. Этим событиям предше-

ствовала долгая история изучения роли семенных 

желез в организме. В научной литературе впервые 

упоминание о пересадке яичек датировано 1767 г. 

На важную роль семенных желез указал Бертольд в 

1846 г., связав изменения в физиологии и поведенче-

ских реакциях после кастрации с секретом тестикул 

[3]. В 1889 г. Шарль Броун-Секар опубликовал свой 

личный опыт подкожного введения экстракта, полу-

ченного из яичек морских свинок и собак, с омола-

живающей целью [4]. Некоторое время была попу-

лярна хирургическая пересадка или «прививка» сре-

зов яичек с целью увеличения работоспособности, 

выносливости, мышечной силы (С. Воронов, 1930). 

Однако, действие подсадки было кратковременным, 

требовались повторные операции, приносящие еще 

меньший эффект. Эффективность метода была при-

знана сомнительной.

Нобелевская премия 1939 г. по химии была вру-

чена Адольфу Бутенданту за синтез половых гормо-

нов эстрогенов и андростерона, а также Леополь-

ду Ружичка за определение молекулярной структу-

ры тестостерона и частичный синтез андростерона 

и тестостерона из холестерина [5]. Промышленное 

производство тестостерона способствовало быстро-

му развитию целого направления в медицине – ан-

дрологии, отрасли науки и медицины, занимающейся 

репродуктивными функциями мужчины в физиоло-

гических и патологических условиях. С 1958 г., ког-

да FDA одобрила Метилтестостерон (синтетическую 

форму для орального применения), началась новая 

эра применения стероидов [5]. Тестостерон и его про-

изводные начали активно использовать бодибилде-

ры для увеличения мышечной массы и силы в конце 

1940-х, начале 1950-х годов [5]. Более того, в 1997 г. 

ученый N. Evans обратил внимание на факт исполь-

зования ААС в большей мере для улучшения компо-

зиции тела и достижения желаемого косметического 

эффекта, а не для улучшения спортивных показате-

лей [6]. Вместе с тем в 1960-х годах вновь стало попу-

лярным введение клеток яичек из-за убеждения, что 

это приводит к увеличению синтеза производных те-

стостерона. Среди получавших данный вид терапии 

были такие известные люди, как Папа Римский Пий 

XII, Бернард Барух, Аристотель Онассис [3]. Во всех 

перечисленных примерах главным действующим ве-

ществом был основной мужской гормон тестостерон, 

обладающий уникальными свойствами.

Свойства тестостерона
Под влиянием тестостерона происходит развитие 

мужских половых органов, появление вторичных по-

ловых признаков, активируется сперматогенез, фор-

мируется поведение по мужскому типу, регулируют-

ся азотистый и фосфорный обмены. Тканями-мише-

нями для тестостерона являются клетки семенных 

канальцев, придатки яичка, предстательная железа, 

семенные пузырьки, гипоталамус. В этих тканях в ос-

новном и проявляется основное биологическое дей-

ствие тестостерона.

Регуляция выработки тестостерона 
в организме
Тестостерон синтезируется из холестерина в 

большем количестве в мужских семенниках клет-

ками Лейдига, в меньшем количестве в яичниках у 
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женщин и пучковой и сетчатой зонами коры надпо-

чечников у мужчин и женщин. На синтез андроге-

нов влияют внешние факторы, такие как питание, 

свет, половое поведение. Нейроэндокринная регу-

ляция контролируется осью гипоталамус-гипофиз-

гонады. По принципу отрицательной обратной свя-

зи низкая концентрация тестостерона в крови повы-

шает выработку ГнРГ, стимулирующего продукцию 

передней долей гипофиза ЛГ и ФСГ. ЛГ усиливает 

выработку тестостерона клетками Лейдига. ФСГ ак-

тивирует продукцию клетками Сертоли ингибина и 

андрогенсвязывающего белка. Тестостерон стимули-

рует спермиогенез, половое возбуждение. Соответ-

ственно высокая концентрация тестостерона через 

механизм отрицательной обратной связи блокирует 

секрецию ГнРГ, ФСГ и ЛГ. Ингибин через механиз-

мы обратной связи подавляет секрецию ФСГ.

Использование ААС мужчинами-атлетами повы-

шает концентрацию андрогенов в сыворотке крови, 

что приводит к угнетению выработки собственного 

тестостерона, сперматогенеза и является причиной 

развития вторичного гипогонадизма.

Вторичный гипогонадизм
Гипогонадизм у мужчин – это клинический и 

биохимический синдром, связанный с низким содер-

жанием тестостерона, также нечувствительностью 

рецепторного аппарата к андрогенам, который мо-

жет оказывать негативное воздействие на множество 

органов и систем, ухудшая качество жизни и жизнен-

ный прогноз [7].

Распространенность гипогонадизма увеличилась 

в последние десятилетия. Среди североамериканцев 

в возрасте от 45 лет и старше гипогонадизм выявлен 

в 38,7% случаев [8]. Одной из причин гипогонадиз-

ма, вносящей существенный вклад в увеличение его 

распространенности, как уже отмечалось выше, яв-

ляется использование ААС. Увеличение распростра-

ненности использования ААС, наряду с увеличением 

возраста отцовства, приводит к тому, что клиници-

сты сталкиваются с большим количеством молодых 

мужчин и мужчин среднего возраста, которые обра-

щаются за помощью в лечении бесплодия [9]. ААС 

оказывают на гипоталамо-гипофизарно-гонадную 

ось тестостероноподобное действие, характеризую-

щееся снижением синтеза эндогенного тестостерона 

и нарушением сперматогенеза. Прекращение прие-

ма ААС может приводить к спонтанному восстанов-

лению репродуктивной функции [10]. Но восста-

новление фертильности после использования ААС 

осложняется «допинговой полипрагмазией», когда 

применяют два и более препарата ААС в супрафи-

зиологических дозировках в сочетании с нестероид-

ными препаратами такими, как гормон роста, клен-

бутерол, эфедрин, инсулин, тироксин, ИФР-1, ам-

фетамины, диуретические средства [11]. Поэтому по 

данным других источников, нарушение фертильно-

сти могут быть необратимыми [12].

Распространенность применения ААС
Установить точное количество пользователей 

ААС сложно. Опубликованы данные по количеству 

пользователей ААС в США почти 2 млн взрослых 

пользователей ААС [13], но этот показатель основан 

на рецептурных продажах ААС и без учета интернет 

продаж. Так же известно, что распространенность 

использования ААС отмечается в разных возрастных 

группах. Например, в Швеции, среди 16- и 17-лет-

них спортсменов использование ААС составляет 3,6 

и 2,8% соответственно [14]. По данным глобально-

го метаанализа распространенность использования 

ААС в мире составляет 6,4% среди мужчин и 1,6% 

среди женщин [15]. Одной из причин роспуска Все-

мирной федерации бодибилдинга (World Bodybuilding 

Federa tion, WBF) в 1992 г. была популяризация стеро-

идов. Благодаря контролю Всемирного антидопин-

гового агентства (WADA) использование ААС среди 

профессиональных спортсменов в настоящее время 

встречается редко [16]. Однако число пользователей 

ААС среди непрофессиональных атлетов и лиц, за-

нимающихся физической рекреационной активно-

стью, остается значительным [14]. Точное количе-

ство пользователей ААС не поддается учету в связи 

с тем, что приобретение и самостоятельное исполь-

зование стероидов вступает в конфликт со многими 

национальными законодательствами [17].

Оценка распространенности проблемы осложня-

ется еще и тем, что более 50% пациентов с гипогона-

дизмом и злоупотреблением ААС в анамнезе скры-

вают факт использования от клиницистов [18]. Дан-

ные по распространенности использования ААС в 

РФ отсутствуют.

Классификация препаратов ААС
Изучение фармакологических свойств тестосте-

рона показало, что структурные изменения молеку-

лы тестостерона могут привести к усилению его ана-

болической активности с сохранением андрогенного 

эффекта. В связи с этим термин «андрогенные ана-

болические стероиды» (ААС) наиболее точно описы-

вает эту группу препаратов. Используемые препара-

ты ААС с анаболической целью оказывают на орга-

низм и андрогенный эффект, что может приводить к 

развитию осложнений, таких как рак предстательной 

железы и сердечно-сосудистые осложнения. Поэто-

му проводится постоянный поиск решений, связан-

ных с устранением негативного влияния тестостеро-

на на организм. Так, для уменьшения андрогенного 

эффекта, но с акцентом на анаболические свойства, 

разработана группа препаратов – селективные моду-

ляторы андрогенных рецепторов, которые обладают 
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выраженным анаболическим эффектом и при этом 

не влияют на предстательную железу и сердечно-со-

судистые исходы [19, 20].

Накопленные данные о существующих и перспек-

тивных модификациях молекулы тестостерона и его 

производных ставят перед исследователями задачу их 

классификации. Guilherme Leme de Souza предлагает 

условно разделить препараты ААС по способу их при-

менения [21]. Так, для использования тестостерона 

перорально были разработаны 17-α-алкилированные 

стероиды. Замена 17-го атома водорода в стероидном 

кольце на метильную или этильную группу позволя-

ет предотвратить разрушение стероида при первич-

ном прохождении через печень. Для поддержания 

соответствующей концентрации в крови препараты 

этой группы должны приниматься ежедневно. Не-

обходимо помнить о гепатотоксичном их влиянии 

[21]. Представители этой группы: Метилтестостерон, 

 Оксандролон, Станазолол.

Для парентерального использования молекула те-

стостерона (вернее его 17-β-гидроксиальная группа) 

подвергается этерификации кислотным фрагментом, 

которая предопределяет скорость высвобождения 

препарата в кровоток. Как оказалось, данные препа-

раты имеют более длительный период полувыведе-

ния и обладают меньшей гепатотоксичностью, чем 

оральные препараты [21].

Другие авторы [22–24] предлагают классифици-

ровать ААС по их активному компоненту: Тестосте-

рон, 19-нортестостерон, Болденон и Тренболон.

Исходя из соотношения анаболического и андро-

генного эффектов, ААС можно классифицировать 

следующим образом [21]:

1) препараты, обладающие тестостерон-подоб-

ным эффектом, – с соотношением анаболического 

эффекта к андрогенному 1:1 (данные препараты под-

вергаются действию ферментов ароматазы и 5-α-ре-

дуктазы);

2) препараты с дигидротестостерон-подобным 

эффектом, – обладают более выраженным андро-

генным эффектом и менее выраженной анаболиче-

ской активностью, по строению схожи с молекулой 

дигидротестостерона и поэтому не ароматизируются 

(к этой группе препаратов относятся Оксандролон, 

Станазолол и другие);

3) препараты, обладающие нандролон-подобным 

эффектом, – имеют наиболее выраженную анаболи-

ческую и низкую андрогенную активность, а также 

прогестиновую активность (в нее входят препараты 

Нандролона и Тренболон).

Давая характеристику всей группе ААС, следует 

отметить, что:

1) все ААС обладают свойствами увеличивать объ-

ем мышечной массы и уменьшать жировую массу [25];

2) играют роль агонистов минералокортикоид-

ных рецепторов, что приводит к задержке жидкости 

и натрия [26];

3) обладают антагонистическим действием на 

глюкокортикоидные рецепторы [27];

4) повреждают допаминергическую-мезолимби-

ческую цепь, гипоталамическую опиоидную и адре-

нергическую систему [28].

Оценка воздействия на организм 
человека
Влияние тестостерона на мышечную и жировую 
ткань
Тестостерон-индуцированное увеличение мы-

шечной массы связано с гипертрофией мышечных 

волокон как I, так и II типов, увеличением ядер мы-

шечных клеток и сателлитных клеток [29]. Тестосте-

рон способствует дифференцировке мезенхималь-

ных, мультипотентных клеток в миогенную линию 

и ингибирует их дифференцировку в адипогенную 

линию [30]. Андрогены регулируют дифференци-

ровку мезенхимальной мультипотентной клетки пу-

тем связывания с андрогеновым рецептором (АР) и 

способствуют связи АР с В-катенином, транслокации 

комплекса AР-В-катенин в ядро, что приводит к ак-

тивации Т-клеточного специфического транскрип-

ционного фактора 4 (TCF-4) [30]. Активация TCF-4 

модулирует ряд WNT-регулируемых генов, которые 

способствуют миогенной дифференциации и инги-

бируют адипогенную дифференцировку. Тестосте-

рон, вероятнее всего, имеет альтернативный, не ге-

номный механизм действия на мышечную ткань, он 

усиливает синтез белков в мышцах, и увеличивает ре-

утилизацию (повторное использование) аминокис-

лот мышцами [30].

Метаболизм тестостерона определяется взаимо-

действиями с ферментами 5-α-редуктазой и арома-

тазой, эффект которых заключается в конверсии те-

стостерона в дигидротестостерон и эстрадиол соот-

ветственно. Пока не получены данные о том, что 

конверсия в дигидротестостерон необходима для ре-

ализации андрогенных эффектов в мышцах, так как 

5-α-редуктаза II типа, которая конвертирует тесто-

стерон в дигидротестостерон, в мышцах экспресси-

руется в небольших концентрациях [24, 25].

Влияние на углеводный обмен
Имеются противоречивые данные о воздействии 

ААС на углеводный обмен [31]. Высокая концентра-

ция тестостерона у женщин ассоциирована с разви-

тием гиперинсулинемии и увеличением висцераль-

ного жира [32]. У мужчин снижение концентрации 

тестостерона является риском развития сахарного ди-

абета 2-го типа [33]. Исследований, предоставляющих 

исчерпывающие данные о влиянии супрафизиологи-

ческих доз ААС на углеводный обмен, недостаточно 

[34]. Проведенное нами исследование по изучению 

влияния ААС на углеводный обмен показало, что по-

сле отмены ААС при сохранении прежних нагрузок и 

ORIGINAL RESEARCH ARTICLEDOI: https://doi.org/10.14341/probl9997

PROBLEMS of ENDOCRINOLOGY 2019;65(2):124-133



128

пищевого режима через 3 мес ИМТ увеличился (сред-

няя разница = 4,7 кг; p=0,012), метаболизм глюкозы 

изменился в сторону увеличения всех рассматривае-

мых показателей: глюкоза натощак (средняя разни-

ца = 1,02 ммоль/л; p=0,047), иммунореактивный ин-

сулин (средняя разница = 9,83 мкЕД/мл; p=0,023), 

индекс HOMA-IR (средняя разница = 7,31; p= 0,015) 

и HbA
1c

 (средняя разница = 0,25%; p=0,031). Однако 

нарушений метаболизма глюкозы не было выявлено 

ни в одном случае [35].

Влияние на сердечно-сосудистую систему
Установлено, что ААС могут влиять на реактив-

ность сосудов и систему оксида азота, что может при-

водить к окклюзии коронарных артерий и развитию 

инфаркта миокарда [36]. Описаны несколько слу-

чаев ассоциации тромбозов и приема ААС [37]. Ис-

следователи R. Melchert и A. Welder [37] предложи-

ли рассматривать три основные гипотетические мо-

дели стероид-индуцированных сердечно-сосудистых 

осложнений. Первая – атерогенная модель, связан-

ная с развитием дислипидемии и тромбозов. Вторая – 

модель вазоспазма коронарных артерий, объясняю-

щая развитие инфаркта миокарда без атеросклероза 

и тромбозов, так как ААС снижают сосудистую реак-

тивность на воздействие оксида азота. Третья – мо-

дель прямого повреждения, когда происходит нару-

шение нормальной морфологии митохондрий. Это 

приводит к снижению аэробной продукции энергии 

и повреждению клеток миокарда, развитию волок-

нистой соединительной ткани и возможному разви-

тию фатальных желудочковых аритмий.

Риск развития онкологических заболеваний
Злоупотребление ААС напрямую связывают с 

развитием гепатоцеллюлярной карциномы, а также 

развитием саркомы мягких тканей [38]. Описан ряд 

случаев развития почечно-клеточной аденокарцино-

мы почек у спортсменов на фоне использования ААС 

[39]. Значительно реже развиваются гепатоцеллюляр-

ная карцинома и нефробластома Вильмса. Развитие 

лейомиосаркомы яичка было описано у молодого 

спортсмена через 9 лет после отмены приема ААС. 

Этому предшествовал прием на протяжении 5 лет 

препарата 4-хлородегидрометилтестостерона (Тури-

набол) в высокой дозировке 100 мг в сут (20 таблеток 

в день), совместно с инъекционным препаратом те-

стостерона. В этом случае прослеживается наличие 

причинно-следственной связи между развитием но-

вообразования и использованием ААС [40].

Влияние ААС на репродуктивную систему мужчин
Подавление репродуктивной системы методом 

отрицательной обратной связи является одним из 

наиболее значимых побочных эффектов ААС. Точ-

ное время, необходимое для восстановления гипота-

ламо-гипофизарной-гонадной оси после использо-

вания ААС в супрафизиологических дозировках, не-

известно. Имеющиеся данные по восстановлению 

фертильности основываются на исследованиях по 

мужской контрацепции. Установлено, что после ис-

пользования препаратов тестостерона 67% мужчин 

восстановили сперматогенез и достигли концентра-

ции сперматозоидов более 20 млн/мл за 6 мес, у 90% 

восстановление заняло 12 мес, 96% восстановились 

за 16 мес и 100% – за 24 мес [41]. Имеются данные, 

которые говорят о спонтанном восстановлении оси 

гипофиз-гонады в период от 4 до 12 мес [42], однако, 

с другой стороны, описаны случаи стойкого наруше-

ния фертильности до 3–6 лет [12, 42, 43].

Ряд исследований продемонстрировали, что на 

фоне приема ААС могут быть нормальные показате-

ли спермограммы, полиспермия, а также тяжелая 

олигоспермия и азооспермия. Изменения количе-

ственных показателей сопровождаются нарушением 

изменения подвижности и морфологии сперматозо-

идов [42, 43].

Введение ААС экспериментальным животным 

выявило повреждение клеток Лейдига, развитие кле-

точных аномалий и при сочетании с физическими 

нагрузками увеличение скорости апоптоза сперма-

тогенных клеток [44].

Воздействие на генетический материал клетки
Наличие глубоких повреждений сперматогенеза 

устанавливалось с помощью использования метода 

гибридной флуоресценции in situ (FISH). Были вы-

явлены дисфункции ХY хромосом, а также 1 и 9 хро-

мосомы, что может указывать на аномалии в мейо-

тическом процессе и генетическом повреждении у 

людей, злоупотребляющих ААС [45]. Также зафик-

сированы генетическая нестабильность (увеличение 

пикноза, кариолизиса, кариорексиса) и цитотоксич-

ность в клетках слизистой оболочки полости рта у 

пользователей ААС (Дека-дураболин, Винстрол) спу-

стя 2 мес после отмены препаратов [46].

Побочные эффекты
О побочных эффектах использования допинго-

вых препаратов стало известно практически с само-

го начала их применения, так, в 1967 г. впервые был 

описан смертельный исход на фоне использования 

амфетамина.

Особое значение имеет возраст начала примене-

ния допинга. Использование ААС в подростковом 

возрасте может привести к преждевременному поло-

вому созреванию, закрытию зон роста. Использова-

ние ААС взрослыми мужчинами может иметь ряд по-

следствий, которые включают нарушение мочеиспу-

скания за счет увеличения предстательной железы, 

задержку жидкости и повышение артериального дав-

ления, андрогенную алопецию, акне, развитие гине-

комастии на фоне повышения концентрации эстра-

диола, тестикулярную атрофию, нарушение сперма-
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тогенеза и бесплодие [12, 19, 21]. Установлено также, 

что применение ААС в высоких дозах может приве-

сти к изменению психического статуса: повышается 

уровень агрессии, склонность к физическому и сек-

суальному насилию. Отмена препаратов, прекраще-

ние приема ААС приводит к выраженному синдро-

му отмены [5].

Тяжесть побочных эффектов от приема ААС за-

висит от ряда факторов: тип и комбинация ААС, доза 

и длительность использования. Случаев острой пе-

редозировки ААС зафиксировано не было. Следует 

отметить, что дозировка тестостерона в рамках за-

местительной гормональной терапии (ЗГТ), кото-

рая вызывает гипогонадизм, составляет 75–100 мг в 

неделю, дозы в 200–250 мг тестостерона вызывают 

олигоспермию. Поэтому дозы препаратов, которые 

используются в качестве допинга, 1000 мг в неделю 

и больше, гарантированно угнетают ось гипотала-

мус-гипофиз-гонады и являются причиной сниже-

ния фертильности [47].

Стероиды принимают так называемыми «курса-

ми», от 6 до 12 нед и дольше, часто совмещают 2 и бо-

лее препарата одновременно. В начале курса приме-

няют небольшие дозировки препаратов, далее доза 

увеличивается до более высоких, затем дозировка 

снова снижается. При достижении максимальной эф-

фективной дозировки препарата возникает «трени-

ровочное плато», когда прекращается рост тех или 

иных физических параметров (силы, мышечной мас-

сы, выносливости и так далее) вследствие мышечной 

адаптации к стереотипным нагрузкам, для преодоле-

ния которого проводится замена используемых пре-

паратов [36].

Повреждение сердечно-сосудистой системы 

приводит к развитию стероид-индуцированной ги-

пертрофии миокарда, данный эффект является до-

зозависимым [36]. В некоторых исследованиях эти 

изменения оказались необратимыми и оставались 

после отмены ААС [36, 37]. Также использование 

ААС может приводить к увеличению дисперсии ин-

тервала QT, что на фоне гипертрофии миокарда мо-

жет приводить к повышению риска фатальных арит-

мий [48].

Негативное влияние на сердечно-сосудистую си-

стему усиливается развитием дислипидемии. ААС 

повышают содержание ЛПНП и снижают содержа-

ние ЛПВП, и, хотя эти изменения обратимы, у лю-

дей, использующих ААС, увеличивается риск разви-

тия кардиальной патологии в 3 раза [36]. Механизм 

развития дислипидемии до конца не ясен. Предпо-

лагается, что главная роль в патогенезе принадлежит 

печеночной триглицеридной липазе. Следует отме-

тить, что ААС также влияют на тромбообразование – 

стимулируют тромбоциты к агрегации. Однако на се-

годняшний день нет прямых доказательств, под-

тверждающих, что ААС приводят к развитию атеро-

склероза, хотя описаны несколько случаев развития 

инфаркта миокарда у молодых спортсменов и исполь-

зования ААС [36, 37].

Особенности диагностики стероид-
индуцированного гипогонадизма
Особенностью диагностики стероид-индуциро-

ванного гипогонадизма является качество собранно-

го анамнеза. В одном из исследований информацию 

про использование ААС скрывали от клиницистов 

56% пациентов с гипогонадизмом, употреблявшие 

ранее стероиды [18]. Помимо целенаправленного вы-

яснения самого факта применения ААС, необходи-

мо также выяснить, использовались ли препараты хо-

рионического гонадотропина человека, селективные 

модуляторы эстрогеновых рецепторов, блокаторы 

ароматазы, различные биологически активные до-

бавки в попытках восстановить систему гипофиз-го-

нады в периоды применения ААС либо после в так 

называемой ПКТ (применяемый в бодибилдинге на-

бор медикаментов для минимизации побочных эф-

фектов использования стероидов, «Послекурсовая 

терапия», «Post-cycle therapy») [19, 21].

Эффективность различных препаратов 
в репродуктивной реабилитации после 
отмены ААС
Большинство сведений по лечению стероид-ин-

дуцированного гипогонадизма основываются на опы-

те лечения конкретных клинических пациентов. Не 

существует единого протокола лечения вторичного 

гипогонадизма для пользователей ААС. Но в каждом 

случае прежде всего необходимо выяснить, какую ко-

нечную цель ставит перед нами пациент. Возможно, 

это облегчение симптомов гипогонадизма, но может 

быть и репродуктивная реабилитация.

Тестостерон
Механизм нарушения фертильности при вто-

ричном гипогонадотропном гипогонадизме, развив-

шегося после тестостеронзаместительной терапии 

возрастных, физиологических изменений и после 

применения ААС в целях коррекции фигуры и повы-

шения спортивных показателей одинаков. Назнача-

емый экзогенный тестостерон уменьшает производ-

ство гонадотропинов, что приводит к подавлению 

выработки собственного тестостерона и снижению 

сперматогенеза вплоть до азооспермии (выявлена 

у 40% мужчин на тестостеронзаместительной тера-

пии) [21]. Проведенное в США исследование при-

чин и частоты выписки рецептурного тестостерона 

по данным страховых компаний выявило существен-

ное увеличение использования тестостерон-замести-

тельной терапии более чем в 3 раза, с 0,81% в 2001 г. 

до 2,91% в 2011 г. Наиболее распространенной при-
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чиной начала заместительной гормональной терапии 

был «гипогонадизм» (50,58%), далее следовали: «уста-

лость» (34,49%), «эректильная дисфункция» (31,88%) 

и «психосексуальная дисфункция» (11,75%) [49]. Сре-

ди показаний к назначению тестостеронзаместитель-

ной терапии в качестве причины ни в одном случае 

не указан предшествующий прием ААС. Возможно, 

за диагнозами «усталость» и «психосексуальная дис-

функция» скрывается именно предшествующее при-

менение стероидов. Здесь уместно сделать акцент на 

особенности сбора анамнеза у пациентов с симпто-

мами гипогонадизма: рекомендовано задать вопро-

сы относительно фармакологической терапии корти-

костероидами, анаболическими стероидами [7, 48].

Гонадотропин-рилизинг-гормон
Лечение последствий высоких доз ААС, а имен-

но олигозооспермии или азооспермии может прово-

диться по аналогии с лечением классического гипо-

гонадизма на фоне синдрома Каллмана, синдрома 

Прадера-Вилли, пангипопитуитаризма при пролак-

тиноме, различных опухолях головного мозга, по-

следствий инфекционного повреждения или радио-

активного излучения, а также идиопатических слу-

чаях [43]. Пульсаторный прием препаратов ГнРГ, 

который достигается применением помпы, является 

наиболее физиологичным в данной ситуации, и при-

водит к наступлению беременности более чем в 80% 

случаев [50]. Однако условиями успешного лечения 

этим методом являются наличие неповрежденного 

гипофиза и достаточное финансирование.

Гонадотропин
По данным метаанализа G. Rastrelli [51], терапия 

препаратами гонадотропинов продемонстрировала 

эквивалентную эффективность по сравнению с тера-

пией ГнРГ для нормализации сперматогенеза.

Хорионический гонадотропин
Комбинация препаратов хорионического гона-

дотропина (ХГЧ) и ФСГ приводит к более быстрому 

восстановлению сперматогенеза. Эффективность ис-

пользования препаратов гонадотропинов с этой це-

лью доказана рядом исследований [51, 52]. Предпо-

лагаемая эффективность данной терапии у пациентов 

после использования ААС и ЗГТ выше, так как они 

имели нормальное развитие в пубертатном периоде 

[1]. Исходя из исследования M. Depenbusch и соавт. 

[52] следует, что поддержание качественных харак-

теристик сперматогенеза, после его индукции пре-

паратами ГнРГ или ХГЧ и МГЧ, возможно при ис-

пользовании препарата ХГЧ в качестве монотерапии. 

Комбинация препаратов ХГЧ с препаратами ФСГ, се-

лективными модуляторами эстрогеновых рецепторов 

и блокаторов ароматазы приводит к нормализации 

сперматогенеза у мужчин, которые получали заме-

стительную гормональную терапию различными пре-

паратами тестостерона [53]. Также имеются данные о 

том, что использование препаратов ХГЧ на фоне за-

местительной гормональной терапии рекомендуется 

для поддержания нормального сперматогенеза [54].

Ингибиторы ароматазы
Фермент цитохрома Р450 ароматаза необратимо 

превращает андрогены в эстрогены [55]. Ингибито-

ры ароматазы (ИА) в лечении мужского бесплодия 

применяют с целью изменения соотношения тесто-

стерона к эстрогену. Нормальным считается отноше-

ние тестостерона (нг/дл) : эстрадиол (нг/л), равным 

выше 10 [56]. Известно, что эстроген оказывает от-

рицательное влияние на сперматогенез [55]. Приме-

няя ИА, можно снижать концентрацию эстрогена, 

улучшая параметры спермы у пациентов. Проведен-

ные исследования влияния ингибитора ароматазы на 

сперматогенез указали на значимое увеличение кон-

центрации тестостерона, однако не всегда наблюда-

лось улучшение в показателях спермограммы [57]. 

Таким образом, способность этой группы препара-

тов улучшать показатели спермограммы вызывает 

дискуссию. Однако недавно исследователи проде-

монстрировали эффективность их использования у 

не мозаичного пациента с синдромом Кляйнфельте-

ра [58].

Селективные модуляторы эстрогеновых 
рецепторов
В 1966 г. впервые были использованы препараты 

селективных модуляторов эстрогеновых рецепторов 

у мужчин с целью улучшения фертильности (Тамок-

сифен, Ралоксифен, Кломифен, Фульвестран). Схе-

мы использования препарата довольно различны и 

отличаются дозировкой, длительностью приема и ци-

кличностью. Терапевтический диапазон дозировки 

препарата и схемы приема варьируют от 25 до 50 мг 

в сут либо с определенной цикличностью использо-

вания [59].

Ряд исследований отмечают благоприятное воз-

действие препарата Кломифена цитрат на концен-

трацию тестостерона, влияние на гипоталамо-гипо-

физарную ось, уменьшение клинических проявлений 

гипогонадизма и улучшение тестостерон/эстрадио-

лового соотношения [59]. С другой стороны, несмо-

тря на благоприятные изменения в гормональном 

профиле и качестве сперматогенеза у пациентов с 

идиопатической олигоспермией или азооспермией 

с гипогонадизмом или без него, данные по достиже-

нию второй конечной точки в виде наступления бе-

ременности – противоречивы. Рандомизированных 

контролируемых исследований по использованию 

Кломифена цитрата для лечения гипогонадизма нет. 

Актуальность таких исследований подчеркивает кли-

нический случай, который продемонстрировал разви-

тие обратимой азооспермии у мужчин с изначальной 
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олигоспермией на фоне терапии препаратом Кломи-

фена цитрата [60].

Эффективность Кломифена цитрата для восста-

новления фертильности у мужчин после ЗГТ или ис-

пользования ААС недостаточно изучена. Ряд клини-

ческих наблюдений указывают на восстановление си-

стемы гипофиз-гонады после приема Кломифена 

цитрата 100 мг в сут, однако сперматогенез при этом 

не оценивался [61]. В относительно небольшом ис-

следовании с гетерогенной группой пациентов было 

отмечено восстановление системы гипофиз-гонады 

при использовании Кломифена цитрата в дозировке 

50 мг 3 раза в сут [62]. Также был получен эффект при 

использовании Кломифена цитрата в дозировке 25 мг 

в сут для восстановления системы гипофиз-гонады 

при стероид-индуцированном гипогонадизме [24].

В этих исследованиях не были учтены типы пре-

паратов, дозы ААС, не проанализированы данные о 

применении препаратов из других фармакологиче-

ских групп.

Заключение
Использование с целью улучшения мышечной 

массы и силы ААС мужчинами, прошедшими нор-

мальный пубертат, может быть причиной поврежде-

ния оси гипоталамус-гипофиз-гонады, приводящее 

к снижению выработки собственного тестостерона и 

угнетению сперматогенеза. Но если симптомы раз-

вившегося вторичного гипогонадизма можно меди-

каментозно купировать, восстанавливая содержание 

сывороточного тестостерона до нормальных физио-

логических значений, то надежных методов восста-

новления сперматогенеза не существует. Особенно-

стью применения стероидов у этой категории муж-

чин является комбинация нескольких препаратов 

ААС, высокие дозы и длительные сроки употребле-

ния. При этом, в дополнение к ААС, часто и в тече-

ние длительного времени применяются препараты 

из других фармакологических групп, в том числе и из 

групп, используемых в репродуктивной реабилита-

ции пациентов для восстановления сперматогенеза 

(гонадотропин, гонадорелин, антиэстрогены). Тера-

певтические и неблагоприятные эффекты длитель-

ного их применения не изучены, поэтому они не ре-

комендованы для пожизненного применения. В этой 

связи при разработке плана медикаментозного лече-

ния вторичного гипогонадизма у пациентов, имев-

ших период длительного применения ААС, при сбо-

ре анамнеза следует выяснить не только сам факт 

применения ААС, но и возможного дополнительно-

го применения препаратов других фармакологиче-

ских групп. Таким образом, не вызывает сомнения 

тот факт, что бесконтрольный прием анаболиков мо-

жет нанести существенный вред здоровью спортсме-

нов и есть необходимость в идеале предельно снизить 

их использование, как минимум – разработать мак-

симально безопасные схемы их использования и схе-

мы восстановления нормальной функции оси гипо-

таламус-гипофиз-гонады после их приема.
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