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В структуре заболеваемости, смертности, инва-
лидности в разных странах мира лидируют сер- 

дечно-сосудистые и онкологические болезни. По данным 
Белорусского канцер-регистра за 2012 г., новообразо-
вания предстательной железы преобладают в струк-
туре онкологической заболеваемости и по частоте 
занимают второе место среди всех злокачественных 
опухолей у мужчин, составляя 15,3% [12]. Благодаря 
своевременной диагностике и современным методам 
лечения за последние десять лет отмечается увели- 
чение пятилетней скорректированной выживаемос- 
ти пациентов с онкологическими болезнями, которая 
в 2012 году составила для злокачественных новообра-
зований предстательной железы I–II стадии 78,9%.

Стратегия лечения гормонозависимого рака пред-
стательной железы (РПЖ) включает андрогенную де-
привацию – снижение уровня циркулирующих андро-
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генов и предотвращение их воздействия на опухоль [1]. 
В клинической практике применяются методики хи-
рургической и медикаментозной кастрации. Билате-
ральная орхиэктомия направлена на удаление источ-
ника андрогенов, а целью медикаментозного воздей-
ствия является подавление продукции тестостерона.

На фоне высокой выживаемости мужчин, страда-
ющих РПЖ, после прохождения комбинированной тера-
пии всё большее значение приобретают возникающие 
у пациентов нарушения со стороны сердечно-сосудис- 
той и эндокринной систем. Достигаемая в результате 
комбинированной терапии андрогенная депривация 
приводит к развитию компонентов метаболического 
синдрома (МС) как дополнительных факторов повы-
шенного кардиоваскулярного риска.

В современных рекомендациях Европейской Ассо-
циации Урологии (EAU) указывают на наличие следую-
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щих отсроченных эффектов депривации: сексуальной 
дисфункции, приливов, повышенной утомляемости, раз-
вития остеопороза, осложнённого неметастатически-
ми переломами костей, дислипидемии, ожирения, инсу-
линорезистентности (ИР), повышения общего кардио-
васкулярного риска [5].

Метаболический синдром

Согласно положениям консенсуса Европейской 
ассоциации по изучению диабета (EASD) и Американ-
ской диабетической ассоциации (ADA) МС представ-
ляет собой комплекс кардиоваскулярных факторов 
риска у лиц с инсулинорезистентностью, выступающей 
в качестве связующего звена между нарушением угле-
водного и липидного обменов. Критерии МС Междуна-
родной диабетической федерации (2005 г.) включают 
центральное (абдоминальное) ожирение, повышение 
уровня триглицеридов, снижение концентрации липо-
протеидов высокой плотности (ЛПВП), повышение гли-
кемии натощак, артериального давления [2]. У пациен-
тов с МС риск развития сердечно-сосудистых заболе-
ваний и их осложнений значительно выше [32]. Ме- 
таболические нарушения у пациентов с РПЖ после 
проведения гормонотерапии имеют определённые осо-
бенности.

Ожирение

В 2005 году Lee H. указывал на раннее возникно-
вение конституциональных изменений как неблаго-
приятного проявления депривации, сопровождающе-
гося значительными изменениями в соотношении жи-
ровой и мышечной массы в течение первых 12 месяцев 
наблюдения [18]. Андрогенная депривация приводит 
к снижению мышечной массы на фоне повышения 
доли жировых отложений. 

В проспективных исследованиях с участием муж-
чин с неметастатическим РПЖ, сокращение мышеч-
ной массы составило 2,7–3,8%, увеличение доли жи-
ровых отложений составило 9,4–11,0% в течение пер-
вого года наблюдения [25, 26]. 

В исследовании с участием 79 пациентов Smith M. R. 
с коллегами изучали изменения массы тела, соотно-
шение мышечной и жировой тканей в течение 12 ме-
сяцев. На фоне снижения уровня тестостерона на 79% 
прирост массы тела составил 1,8%, содержание жи-
ровой ткани повысилось на 11%, а мышечной – сни-
зилось на 3,8%. Снижение мышечной массы, в свою 
очередь, ассоциировано с гиподинамией [26].

Прослеживается тенденция к преобладанию рав-
номерного подкожного ожирения над висцеральным 
на фоне проведения андрогенной депривации пациен-
там с РПЖ. В 2005 году Boxer R. S. опубликовал ана-
логичные данные по результатам наблюдения 30 муж-
чин старше 60 лет, в течение 6 месяцев получавших 
терапию лютеинизирующего гормона рилизинг гормо-
ном (ЛГРГ). Контрольную группу составили 25 здоро-
вых мужчин, не страдавших новообразованиями пред-
стательной железы. Через 6 месяцев снижения мы-
шечной массы у здоровых мужчин не наблюдалось, 
при этом в исследуемой группе содержание жиро- 

вой ткани возросло на 9,5%, в отличие от контроль- 
ной группы мужчин со снижением этого показателя 
на 3,8% [6]. 

На сегодняшний день активно изучается взаимо- 
связь ожирения и агрессивности РПЖ на генетиче-
ском уровне [19]. Хотя не доказано влияние наличия 
компонентов МС на риск развития РПЖ, есть убеди-
тельные данные об их влиянии на течение и прогноз 
опухолевого процесса, в том числе тяжесть побочных 
эффектов андрогенной депривации [13].

Инсулинорезистентность и сахарный диабет

ИР является распространённым нарушением обме-
на веществ, лежащим в основе сахарного диабета 2 ти- 
па и одновременно являющимся независимым факто-
ром риска развития заболеваний сердечно-сосудистой 
системы. Согласно определению Американской диабе-
тологической ассоциации (ADA) в патогенезе ИР веду-
щая роль принадлежит нарушению метаболического 
и молекулярно-генетического ответа как на экзо- 
генный, так и на эндогенный инсулин [10]. Происходят 
изменения в инсулинопосредованном метаболизме 
глюкозы в жировой ткани, скелетных мышцах и пече-
ни. При достаточной концентрации инсулина снижается 
реакция на него инсулинчувствительных тканей. ИР 
приводит к нарушению жирового, углеводного, белко-
вого обменов, а также к изменению регуляции транс-
крипции генов, синтеза ДНК, процессов клеточного 
и тканевого роста и дифференцировки.

Проведение андрогенной депривации повышает 
тощаковый инсулин плазмы крови, что свидетельствует 
о развитии ИР у мужчин с РПЖ. Smith M. R. с соавто-
рами указывали на снижение чувствительности к инсу-
лину на фоне гормональной терапии уже в течение 
3 месяцев наблюдения в проспективном исследова-
нии с участием мужчин, не страдавших сахарным диа-
бетом [27]. Отсроченное влияние депривации на ИР 
изучено недостаточно.

Уменьшение мышечной массы снижает захват глю-
козы и влияет на гликогенез. Представляют интерес ре-
зультаты исследования с участием 29 пациентов, про-
шедших полный курс гормональной терапии, а также 
24 пациентов в контрольной группе. Развитие ИР 
в группе получавших гормональную терапию опреде-
лялось уже к 3 месяцам наблюдения, а к 9 месяцам 
этот показатель увеличился на 43%. При этом уровень 
глюкозы значимо не изменился [15].

В американском исследовании в 2010 году были 
проанализированы данные пятилетнего наблюдения 
за 37446 пациентами, страдавшими РПЖ. Уже в тече-
ние первых 6 месяцев наблюдения прослеживалась 
тенденция к увеличению риска развития сахарного 
диабета, а также возникновения инфаркта миокарда 
на фоне проводимой андрогенной депривации [17]. 

Взаимосвязь между гормональной терапией РПЖ 
и развитием сахарного диабета 2 типа изучалась 
Keating N. L. в 2006 г. в ходе анализа данных 73196 муж-
чин, опухолевый процесс у которых был выявлен с 1992 
по 1999 годы. Применение в лечении ЛГРГ было свя-
зано с существенно более высоким риском возникно-
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вения сахарного диабета, ишемической болезни сердца, 
развития инфаркта миокарда в сравнении с соответ-
ствующей контрольной группой пациентов, не полу-
чавших гормональное лечение [16].

Дислипидемия и другие метаболические 
изменения

Андрогенная депривация приводит к росту уровня 
общего холестерина и триглицеридов. В проспектив-
ном исследовании в течение года Smith M. R. с колле-
гами наблюдали 40 пациентов, страдавших РПЖ. При-
рост общего холестерина составил – 9%, липопротеидов 
низкой плотности (ЛПНП) – 7%, ЛПВП – 11%, тригли-
церидов – 27% [25]. Многие из выявленных измене-
ний стали очевидны уже через 3 месяца наблюдения.

Характерными признаками МС являются снижение 
уровня адипонектина и повышение концентрации фак-
торов воспаления. В проведенных исследованиях при-
менение андрогенной депривации приводило к росту 
уровня адипонектина и не влияло на уровни С-реак- 
тивного протеина или других провоспалительных по-
казателей (таблица) [22, 24].

Сравнительная характеристика компонентов МС 
и некоторых биохимических и конституциональных 

показателей у пациентов с РПЖ на фоне проведения 
гормонотерапии [22]

Показатель
Метаболический 

синдром

Изменения на фоне 
гормонотерапии 

у пациентов с РПЖ

АД ↑ Не изменяется

Обхват талии ↑ ↑

Коэффициент талия/бедро ↑ Не изменяется

Триглицериды ↑ ↑

ЛПВП ↑ ↑

Накопление жира Висцеральное Подкожное

Адипонектин ↓ ↑

C-реактивный протеин ↓ Не изменяется

Кардиоваскулярный риск

В 2006 г. Braga-Basaria M. с соавторами опубли-
ковали данные о предрасположенности к развитию 
компонентов МС в группе из 18 пациентов в сравне-
нии со здоровыми мужчинами и пациентами с РПЖ, 
не получавшими лечение. Возрастной состав контроль-
ных групп соответствовал составу исследуемой [7]. Па-
циенты, которым была проведена андрогенная депри-
вация, были склонны к росту окружности талии, повы-
шению уровня триглицеридов, глюкозы крови натощак. 

Тем не менее, в отличие от классических призна-
ков МС, для данных пациентов более характерным 
было развитие равномерного подкожного ожирения, 
первоначального повышения ЛПВП с последующим 
снижением их уровня, отсутствие роста артериаль- 
ного давления и коэффициента талия/бедро. 

Пациенты, страдающие РПЖ в старших возраст-
ных группах, получающие лечение в виде гормоноте-
рапии, имеют склонность к постепенному росту кар-
диоваскулярного риска на фоне плавного снижения 

уровня тестостерона. В то же время пациенты, пере-
несшие билатеральную орхиэктомию, имеют более вы-
сокий непосредственный риск в условиях резкого па-
дения уровня гормона в крови [29].

Со временем накопились данные, указывающие 
на протективную роль тестостерона в отношении за-
болеваний сердечно-сосудистой системы. За послед-
нее десятилетие различными авторами показано, что 
низкий уровень тестостерона связан с развитием таких 
факторов риска, как абдоминальное ожирение, атеро-
склероз, нарушение липидного обмена [8, 5]. В то же 
время при раздельном изучении данных в различных 
возрастных категориях показана протективная роль 
тестостерона в старших группах пациентов [11, 30].

В крупном проспективном исследовании Yeap B. B. 
была показана взаимосвязь между возникновением 
острых тромбозов у пожилых мужчин и снижением 
уровня циркулирующего тестостерона наряду с други-
ми факторами риска развития заболеваний сердечно-
сосудистой системы [31]. Есть данные о связи низкого 
уровня свободного тестостерона в крови и ухудшения 
показателей индекса интима-медия общей сонной арте-
рии у пожилых мужчин независимо от кардиоваску-
лярных факторов риска [20]. По данным метаанализа 
с использованием базы данных MEDLINE продолжитель-
ная андрогенная депривация предрасполагает к сниже-
нию минеральной плотности костной ткани, развитию 
неметастатических переломов хрупких костей [14, 28].

В 2007 году был проведён ретроспективный ана-
лиз ряда исследований в базе данных SEER-Medicare. 
Изучались данные 22816 мужчин с установленным 
с 1992 по 1996 годы диагнозом карциномы предста-
тельной железы. Пациенты, которым была проведена 
андрогенная депривация, уже спустя 1 год наблюдения 
имели на 20% больший риск развития новых неблаго-
приятных кардиоваскулярных явлений по сравнению 
с пациентами группы контроля. Причём эти выводы 
были обоснованы при проведении как краткосроч-
ной, так и длительной терапии [23]. 

Продолжается изучение взаимосвязи гормональ-
ной терапии с повышением риска сердечно-сосудистых 
осложнений и смертности. Несмотря на наличие в раз-
личных исследованиях указаний на несвязанное с про-
должительностью андрогенной депривации повышение 
кардиоваскулярного риска, нет убедительных данных 
о соответствующем повышении смертности [9]. Так 
отсутствие соответствующей корреляции показано 
в исследовании RTOG 92-02. Из 348 зафиксированных 
смертельных исходов 57 были классифицированы как 
смерти, связанные с заболеваниями сердечно-сосу- 
дистой системы. 

Метаанализ нескольких рандомизированных иссле-
дований, итоги которого были подведены в 2011 году, 
подтвердил отсутствие существенного повышения рис- 
ка смертности [21]. При этом противоположные дан-
ные были получены для пациентов уже имевших ише-
мическую болезнь сердца, инфаркт миокарда в анам-
незе [4].

По литературным данным даже краткосрочное про-
ведение гормональной терапии может быть связано 
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с повышением кардиоваскулярной заболеваемости. 
Тем не менее, точные данные о минимальной длитель-
ности депривации, приводящей к развитию побочных 
эффектов, малочисленны. Проведён ряд исследова-
ний, в которых показано, что андрогенная депривация 
является дополнительным фактором риска кардиовас- 
кулярной патологии. Несмотря на увеличение риска 
развития сердечно-сосудистых заболеваний, данные 
о влиянии противоопухолевой терапии на смертность 
от болезней системы кровообращения противоречивы.

Таким образом, изучение механизмов развития 
осложнений гормональной терапии у пациентов, стра-
дающих РПЖ, позволит проводить своевременную про-
филактику, коррекцию лечения, выделить факторы 
риска, формирующие предрасположенность к наибо-
лее тяжёлым осложнениям, в т. ч. определить контин-
гент пациентов с генетической предрасположенностью 
к развитию компонентов МС.

Учитывая высокую частоту регистрации злокаче-
ственных новообразований предстательной железы, 
а также негативные кардиоваскулярные эффекты про-
тивоопухолевой терапии, способствующие снижению 
качества и продолжительности жизни вследствие раз-
вития сердечно-сосудистой патологии, существует не-
обходимость изучения риска её развития, генетической 
предрасположенности, а также разработки тактики 
ведения, схем лечения и профилактики кардиоваску-
лярных осложнений у пациентов, получающих комби-
нированную терапию. Большую роль может сыграть 
вторичная профилактика, в т. ч. проведение антиагре-
гантной и гиполипидемической терапии, установление 
контроля артериального давления и уровня глюкозы 
крови, повышение физической активности, снижение 
индекса массы тела в соответствии с принципами 
здорового образа жизни.
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МЕДИЦИНА АНТИСТАРЕНИЯ В ОФТАЛЬМОЛОГИИ: 
СОВРЕМЕННЫЕ ПРЕДСТАВЛЕНИЯ О ПРОФИЛАКТИКЕ 
И ЛЕЧЕНИИ ВОЗРАСТНО-ЗАВИСИМОЙ ДЕГЕНЕРАЦИИ 

МАКУЛЫ
Кубанский государственный медицинский институт. г. Краснодар, РФ1, 

Ростовская глазная клиника ИнтерЮна, г. Ростов-на-Дону, РФ2

Возрастная макулодегенерация (ВМД) – ведущая причина слепоты у пожилых и старых 
людей в индустриальных странах Европы, в США, Канаде, Японии и Австралии. Со старе-
нием популяции происходит драматическое нарастание случаев этого инвалидизирующего 
заболевания, что требует неотложных мер по обеспечению социоэкономического будущего 
этих стран. Многие клиницисты подчеркивают, что на данное время эффективных методов 
лечения ВМД, особенно её атрофической формы, нет. Отмечают, что общепринятые интра-
витреальные инъекции ингибиторов сосудистого эндотелиального фактора роста (СФР) 
нередко сопровождаются осложнениями и побочными эффектами, в том числе немедицин-
ского характера, как, например, высокая их стоимость. Кроме того, терапевтические воз-
действия чаще всего направлены на лечение последствий, а не на причины этой патологии. 
Новые методы, как клеточная терапия и тканевая инженерия, находятся в стадии разра-
ботки. На этом фоне высока значимость и необходимость реализации превентивных стра-
тегий, обусловленных факторами риска (ФР) ВМД. Основными ФР являются курение, воз-
раст, атеросклероз, артериальная гипертензия, оксидантный стресс, генетическая пред-
расположенность, нездоровое питание. Для профилактики ВМД рекомендуется применение 
пищевых продуктов и пищевых добавок с витаминами, микроэлементами и антиоксиданта-
ми, а также прекращение курения, мало жировая диета, адекватная физическая актив-
ность, ограничение воздействия на глаза яркого солнечного света, а также своевременное 
лечение других возрастно-зависимых заболеваний.

Ключевые слова: возрастно-зависимая дегенерация макулы, факторы риска, лечение, 
профилактика. 
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ANTI-AGING MEDICINE IN OPHTHALMOLOGY: 
CONTEMPORARY VIEWS ON THE PREVENTION 
AND TREATMENT OF AGE-ASSOCIATED MACULAR 
DEGENERATION

Age-related macular degeneration (ARMD) is a major cause of blindness in old men. With ageing 
of population happens a dramatic increase of this disabling disease that requires immediate actions 
to ensure socio-economic future of many countries. Many clinicians emphasize that at this time 
there are no effective treatments for ARMD, dry form especially. Main risk factors (RF) are smoking, 
atherosclerosis, arterial hypertension, unhealthy nutrition, oxidative stress, genetic predisposition, 
impact of brightly sun light. Intravitreal injections of the inhibitors of vascular endothelial growth 
factor (VEGF) often accompanied by complications and side effects, including nonmedical, such as high 
cost for patients and federal budget. More over treating impacts, aimed mostly at the consequences, 


