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Резюме

Обоснование: Одной из самых противоречивых тем в научном сообществе урологов, кардиологов и эндокринологов 
является проблематика роли эстрогенов в мужском организме. Прослеживаются существенные различия в развитии 
и эволюции ряда заболеваний, например, сердечно- сосудистых, у мужчин и женщин. В частности, смертность у мужчин 
среднего и молодого возраста от заболеваний системы кровообращения существенно выше, чем у женщин, что можно 
связать с разницей в уровнях половых гормонов — андрогенов и эстрогенов. По мнению мирового научного сообщества, 
эстрогены у женщин выполняют очевидную протективную роль, с чем связывают более редкое развитие сердечно- 
сосудистых заболеваний (ССЗ) в репродуктивном периоде. Почему же тогда смещение баланса андрогенов и эстрогенов 
у мужчин в пользу последних не только не дает преимуществ в отношении протекции сердечно- сосудистой системы, 
но и, напротив, повышает риски. Распространено мнение, что негативная роль гиперэстрогении в мужском организме ас-
социирована с ростом объема жировой ткани и, следовательно, неблагоприятным профилем метаболических показателей.

В то же время, стройной общепринятой концепции о негативных эффектах эстрогенов у мужчин в свете кардиова-
скулярных рисков и возможных путях коррекции этого состояния на сегодняшний момент не существует.

Цель обзора: определить наличие ассоциации уровня эстрадиола как наиболее активного представителя эстрогенов 
с заболеваниями сердечно- сосудистой системы у мужчин.
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Summary

Background: One of the most controversial topics in the scientifi c community of urologists, cardiologists and endocrinologists 
is the problem of the estrogen role in the male body. There are signifi cant diff erences in the development and evolution of 
a number of diseases, for example, cardiovascular, in men and women. In particular, mortality in middle-aged and young men 
from diseases of the ardiovascular system is signifi cantly higher than in women, which can be attributed to the diff erence in 
the levels of sex hormones — androgens and estrogens. According to the world scientifi c community, estrogens in women 
perform an obvious protective role, which is associated with the rarer development of cardiovascular diseases (CVD) in the 
reproductive period. Why, then, the shift in the balance of androgens and estrogens in men in favor of the latter not only does 
not give advantages in terms of protection of the cardiovascular system, but, on the contrary, increases the risks. It is common 
that hyperestrogenism in the male body is associated with an increase in the volume of adipose tissue and, consequently, an 
unfavorable profi le of metabolic parameters.

In the same time there is currently no coherent generally accepted concept about the negative eff ects of estrogens in men 
in the light of cardiovascular risks and possible ways to correct this condition.

The purpose of the review: to determine the presence of an association of estradiol levels as the most active estrogen with 
cardiovascular diseases in men.

Keywords: estrogens, estradiol, cardiovascular diseases, androgens, men, risk factors
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Актуальность

Среди неинфекционной патологии ССЗ являются 
основной причиной заболеваемости во всем мире. 
Кроме того, это наиболее частая причина смерти, 
в том числе и в нашей стране, где за 2021 год от 
болезней сердечно- сосудистой системы умерло 
270,8 мужчин на 100 000 человек трудоспособ-

ного населения, против 59,0 женщин [2]. При 
всем многообразии различий между мужчинами 
и женщинами, наибольшее внимание ученых 
в свете гендерных особенностей в частоте ССЗ 
привлекает различие в балансе половых гормо-
нов [1–4].
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Распространенность гиперэстрогении и роль эстрогенов 
в организме мужчины

Качественные характеристики гормонального про-
филя у мужчин и женщин не имеют отличий, то 
есть лица обоих полов обладают всем набором 
половых стероидов. Принципиальное различие 
заключается в уровне гормонов, что, вероятно, 
и определяет существенный разрыв в частоте ССЗ 
и характере их протекания у мужчин среднего 
и молодого возраста, в отличие от женщин ана-
логичной возрастной категории. Так как синтез 
тестостерона у мужчин снижается после 30–35 лет, 
следовало бы ожидать и возрастного снижения 
уровней эстрогенов. Однако в исследовании ММAS 
(Massachusetts Male Aging Study) зафиксирован 
более высокий уровень эстрадиола у пожилых 
мужчин по сравнению с молодыми [5].

Частота гиперэстрогении в мужской когорте 
увеличивается не только в связи с увеличением 
продолжительности жизни, но и за счет растущего 
количества мужчин с ожирением и избыточной 
массой тела, поскольку 80% эстрадиола образуется 
в периферических тканях (в том числе жировой, 
простате и эндотелии сосудов) путем ароматизации 
андрогенов, главным образом, тестостерона (рис. 1).

Оценка распространенности гиперэстрогении 
у мужчин представляется достаточно сложной из-за 
отсутствия соответствующих исследований. Однако, 
существуют данные о том, что около 20% мужчин 
с дефицитом тестостерона [6] и 25% мужчин из пар 
с бесплодием [7] имеют гиперэстрогению. Важным 
фактом является повышение эстрогенов на фоне 
заместительной терапии тестостероном [6], так как 
экзогенный тестостерон может быть преобразован 
в эстроген путем ароматизации [8]. Избыток эстро-
генов может привести к гинекомастии и/или болям 
в груди, а также другим эффектам гиперэстрогении, 
которые наблюдаются у 10–25% мужчин, получаю-
щих заместительную терапию тестостероном [9].

Гиперэстрогения приводит к дополнительному 
снижению уровня тестостерона посредством ряда 
механизмов. Во-первых, эстрогены увеличивают 
содержание в плазме глобулина, связывающего 
половые стероиды, что уменьшает количество сво-
бодного, биологически активного тестостерона [10]. 
Во-вторых, ассоциированная с повышением уровня 
эстрогенов печеночная дисфункция препятствует 
полному превращению тестостерона в неактивные 

Эстрадиол

Дигидротестостерон

Клетки Лейдига

– –

ЛГ ФСГ
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Клетки Сертоли

Ингибин

Сперматогенез

Тестостерон

ТестостеронА
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Рисунок 1.
Схема синтеза 
эстрогенов (А) 
и связь гипогона-
дизма, ожирения 
и сахарного диабе-
та 2 типа (Б).
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соединения, что создает условия для его преобра-
зования в эстрогены, в-третьих, снижение уровня 
лютеинизирующего гормона на фоне гиперэстроге-
нии приводит к снижению выработки тестостерона 
гонадами [11]. Таргеты влияния эстрогенов на орга-
низм мужчин представлены на рис. 2 [12].

Хотя синтез эстрогенов и их действие на органы 
мишени у женщин хорошо изучены, окончательно 
не ясно значение эстрадиола для мужского орга-
низма [11]. Парадоксально, но именно эстрогены 

очень важны для маскулинизации плода во время 
перинатального периода его развития. В пубертат-
ном периоде они индуцируют рост путем усиления 
пульсирующей секреции соматотропного гормона. 
У взрослых мужчин эстрогены являются стимулято-
рами либидо и сексуальной активности, важны они 
и для обеспечения мужской фертильности и, кроме 
того, различным образом влияют на когнитивную 
функцию [13]. Именно эстрадиол определяет кост-
ный метаболизм в мужском организме [14].

Проблемы оценки уровня эстрадиола у мужчин

В литературе существуют данные об оценке распро-
страненности гиперэстрогении у мужчин по часто-
те встречаемости гинекомастии. Частота развития 
гинекомастии, по данным Европейской Академии 
Андрологии, от 32 до 65%, в том числе среди пожи-
лых людей 36–57%, и зависит от различных мето-
дов и критериев оценки [15]. При анализе Датского 
национального регистра, включившего результаты 
обследований 140 тыс. мужчин, у 23 429 (16,7%) че-
ловек была диагностирована гинекомастия, из них 
у 16 253 (69,4%) она имела идиопатический характер 
и практически в половине случаев это были моло-
дые люди в возрасте 19–40 лет на момент постановки 
диагноза. Гинекомастия у мужчин была ассоцииро-
вана с увеличением риска смерти от всех причин на 
37%, риска смерти от новообразований на 40%, от 
ССЗ на 24%. В частности, было зафиксировано уве-
личение смерти от ИБС (ОР 1,86; 95% ДИ от 1,53 до 
2,28) и сердечно- легочной недостаточности (ОР 2,92; 
95% ДИ от 1,19 до 7,17). К сожалению, сведения об 
уровне половых гормонов в данном регистре не 
представлены [3, 16]. В то же время, необходимо 
понимать, что также встречается гиперэстрогения 
без гинекомастии.

В  университетской клинике МГУ имени 
М.В. Ломоносова в 2021 году закончилось ретро-
спективное исследование, целью которого явилось 
уточнение распространенности гиперэстрогении, 
андрогенного дефицита и комбинации дефицита 

тестостерона с гиперэстрогенией у мужчин с из-
быточной массой тела и/или ожирением. Частота 
гиперэстрогении составила от 27% при нормальном 
ИМТ до 63% при III степени ожирения при поро-
гом значении эстрадиола > 41.2 пг/мл или от 16.2% 
при нормальном ИМТ до 44,4% при III степени 
ожирения при пороговом значении гормона > 47 
пг/мл. В общей выборке у мужчин с избыточной 
массой тела и/или ожирением – 36% или 22% соот-
ветственно (каждый третий или каждый пятый) 
[17]. Представленные данные можно объяснить сти-
мулирующим влиянием избыточного количества 
жировой ткани на активность фермента ароматазы, 
конвертирующей андрогены в эстрадиол.

До сегодняшнего дня в мировом сообществе нет 
единого консенсуса в отношении референсных зна-
чений эстрадиола у мужчин. Верхняя граница нор-
мы разнится от 31 до 63 пг/мл, что создает очевидные 
сложности в сопоставлении и анализе результатов. 
Кроме того, существует большая вариабельность 
результатов анализов крови на эстрадиол при ис-
пользовании не только иммуноферментного анали-
за, но и жидкостной хроматографии, в одной и той 
же пробе крови вариабельность уровня эстрадиола 
может составить от –2.4 до +235% [4]. Таким образом, 
с учетом плохой выявляемости, отсутствия стан-
дартизированных отрезных точек, разнообразия 
методик определения, вопросы гиперэстрогении 
у мужчин остаются недостаточно изученными.

Рисунок 2. Основные таргеты ме-
таболических эффектов 
эстрогенов у мужчин 
(адаптировано по [12])

ЦНС
Когнитивная функция
Модуляция либидо
Обратная связь для 
гонадотропинов

Грудная железа - Гинекомастия

Сердечно - сосудистая система
Липидный спектр
Жировая масса
Инсулинорезистентность

Репродуктивная и мочеполовая
системы

Костная система – минеральная
плотность костной ткани
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Гиперэстрогения у мужчин в свете сердечно- сосудистых рисков

Несмотря на сложившееся убеждение о кардиопро-
текции эстрогенов и, якобы, негативных эффектах 
тестостерона, такая дихотомия является услов-
ной. Целый ряд описанных механизмов позволя-
ют предполагать, что высокие уровни эстрогенов 
у мужчин могут быть вовлечены в патологические 
процессы, результирующие в развитие ССЗ, в част-
ности, в гиперэргический уровень хронического 
воспаления [18]. Представлены данные о влиянии 
полиморфизма одного нуклеотида в эстрогеновом 
рецепторе α (ERα) на регуляцию артериального 
давления (АД) только у мужчин [19]. Стероидная 
природа эстрогенов и прогестерона определяет их 
влияние на изменение осмотической регуляции 
вазопрессина, что также может способствовать 
росту АД через повышение реабсорбции натрия 
и задержку воды [20]. По результатам ретроспек-
тивного исследования, на выборке 365 мужчин 
продемонстрирована взаимосвязь гиперэстроге-
нии с повышением АД, уровнями общего холесте-
рина, инсулина и мочевой кислоты, независимо от 
концентрации тестостерона (рис. 3) [3].

Дополнительным доказательством негативного 
эффекта эстрогенов на кардиоваскулярные риски 
является неуспешный опыт их применения в каче-
стве лечебного средства у мужчин с перенесенным 
инфарктом миокарда, данный подход был ассоци-
ирован с повышением смертности, ассоциирован-
ной с тромбозами [21]. Есть данные, что в урологи-
ческой практике назначение эстрогенов в высоких 
дозах пациентам с раком предстательной железы 
повышало частоту ССЗ и летальных исходов [22].

Сотрудниками факультета фундаментальной 
медицины МГУ имени М.В. Ломоносова был про-
веден поиск публикаций в системе MEDLINE за 
период времени с января 2022 по июль 2024 года 
с использованием ключевых слов – «эстрадиол», 
«мужчины», «сердечно- сосудистые заболевания». 
Поиск ограничивали полнотекстовыми статья-
ми, не относящимися к обзорам литературы по 
теме исследования. Были получены следующие 

результаты: соответствовали критериям поиска 24 
публикации, в 7 из них была найдена положитель-
ная ассоциация эстрадиола с кардиоваскулярными 
конечными точками. В то же время, необходимо от-
метить, что на наличие ассоциаций влиял возраст 
пациентов, метод определения эстрадиола, дизайн 
исследования, его длительность и определенные 
конечные точки. Этническая принадлежность 
также вносит существенные различия в уровни 
эстрадиола у мужчин – у афроамериканцев они 
выше, чем у мужчин других этнических групп, при-
чем эти различия сильнее проявляются в молодом 
и среднем возрасте [23].

В исследовании оценки факторов риска, связан-
ных с сердечно- сосудистыми осложнениями при 
приеме тестостерона у пожилых мужчин, было 
выявлено, что у мужчин, перенесших ССЗ, был 
выше не только уровень свободного тестостерона, 
но и свободного эстрадиола (однако, ассоциация 
эстрадиола с ССЗ не достигла статистической зна-
чимости) [24]. В другом исследовании у пожилых 
мужчин, не принимавших тестостерон, более вы-
сокие уровни эстрадиола были значимо связаны 
с инсультами, заболеваниями периферических 
сосудов и стенозом сонных артерий [25].

В свете значимости психоэмоциональных харак-
теристик как новых факторов риска ССЗ привле-
кают интерес и следующие данные. Выявлена связь 
между эстрогенами и психоэмоциональным стату-
сом у мужчин, в том числе негативные показатели 
настроения у пациентов с болезнью Альцгеймера 
(как женщин, так и мужчин) были выше при нали-
чии более высоких уровней эстрадиола [26]. Также 
в исследовании 2018 года депрессивная симптома-
тика была связана с повышением уровня эстради-
ола у молодых мужчин, независимо от ИМТ [27].

В  многоцентровом, рандомизированном, 
двой ном слепом, плацебо- контролируемом ис-
следовании TRAVERSE у 5246 мужчин 45–80 лет 
с уже имеющимся или высоким риском ССЗ на 
фоне заместительной терапии трансдермальным 

Эффекты гиперэстрогении 
у мужчин

Рисунок 3.
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тестостероном показано, что частота серьезных 
неблагоприятных сердечных событий не различа-
лась в обеих группах. В то же время, в группе вме-
шательства зафиксирована более высокая частота 
фибрилляции предсердий, острого повреждения 
почек и тромбоэмболии легочной артерии. Также 
в исследовании проводилась оценка уровней эстра-
диола, которые составили 20 (16; 25) и 20 (15; 25) на 

начало исследования и 27 (20; 38) и 20 (16; 28) на 
момент окончания для групп тестостерона и пла-
цебо, соответственно. Однако, авторы не указали, 
было ли данное увеличение в группе заместитель-
ной терапии статистически значимым. Возможно, 
зафиксированные побочные эффекты терапии 
тестостероном могли быть опосредованы повыше-
нием уровня эстрогенов в мужском организме [28].

Гипоэстрогения у мужчин

Как правило, в связи с ССЗ упоминают гиперэ-
строгению у мужчин. В то же время, и гипоэстроге-
ния не сулит ничего положительного. В частности, 
у мужчин с сердечной недостаточностью, как низ-
кий, так и высокий уровень эстрогенов повышают 
риск внезапной смерти [29], что отражено на рис. 4.

Связь гипоэстрогении со смертностью от всех 
причин и смертностью от ССЗ была выявлена 
в исследовании мужчин 70-и лет и старше [30], 
а по данным исследования Nasser Laouali у муж-
чин старше 65-и лет выявлена нелинейная связь 
общего эстрадиола и свободного эстрадиола со 
смертностью от всех причин (как низкие, так и вы-
сокие уровни эстрадиола были ассоциированы 
со смертностью, квадратичная р=0,04 и 0,05 для 
общего и свободного эстрадиола, соответствен-
но), при этом связь была сильнее для смертности 
от ССЗ (квадратичная р=0,01 и 0,02 для общего 
и свободного эстрадиола, соответственно) [31]. По 
данным мета анализа 2024 года (11 исследований, 

включающих 24109 участников), очень низкие кон-
центрации эстрадиола у мужчин приводили к уве-
личению смертности от всех причин [32]. Несколько 
биологических механизмов могли бы объяснить 
связь эстрадиола со смертностью. Во-первых, вы-
сокий или низкий эндогенный эстрадиол может 
быть связан с худшим профилем традиционных 
факторов риска ССЗ, включая ожирение, диабет 
и гиперхолестеринемию. Во-вторых, связь между 
эстрадиолом и смертностью от ССЗ может быть об-
условлена   другими механизмами, участвующими 
в атеротромбозе, такими как воспаление и гипер-
коагуляция. В-третьих, поскольку уровни эстра-
диола и тестостерона коррелируют, связь низкого 
уровня эстрадиола со смертностью может частично 
отражать вклад гипогонадизма. Таким образом, 
наиболее вероятна U-образная зависимость уровня 
эстрадиола и риска сердечно- сосудистых событий, 
с которыми ассоциированы как очень высокие, так 
и очень низкие уровни эстрадиола.
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Рисунок 4. Расчет относительного 
риска смерти в соот-
ветствии с уровнями 
эстрадиола у мужчин с сер-
дечной недостаточностью 
и сниженной фракцией 
выброса левого желудочка 
в течение трехлетнего пе-
риода наблюдения (с 95% 
ДИ (пунктирные линии), 
адаптировано [27].
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Возможности коррекции гиперэстрогении

Вопрос коррекции гиперэстрогении у мужчин 
остается спорным. Поскольку гипогонадизм у этих 
пациентов основан на концепции, что высокий 
уровень эстрадиола, возникающий в результа-
те повышения активности ароматазы в большом 
объеме жировой ткани, приводит к подавлению 
продукции гонадотропина и, следовательно, те-
стостерона яичками, уменьшение объема жиро-
вой ткани, вероятно является наиболее подхо-
дящим подходом в коррекции гиперэстрогении. 
Немаловажную роль в снижении эстрогенов и по-
вышении тестостерона играет изменение образа 
жизни, в частности, рациональное питание, фи-
зическая активность. В исследовании 2016 года 
пациенты соблюдали диету с ограничением ка-
лорийности для снижения массы тела на 10% от 
исходной и ее поддержания, что оказало значимый 
эффект на снижение эстрадиола, при этом изоли-
рованная роль физической активности в данной 
группе пациентов не была подтверждена [33]. При 
этом в современных позиционных документах 
по ожирению не уделяется достаточного внима-
ния уровню половых гормонов у мужчин в целом 
и эстрадиола, в частности [34, 35].

Существует несколько инновационных иссле-
дований с использованием ингибиторов арома-
тазы у мужчин с гипогонадизмом и ожирением, 
где исследователи получили не только ожидаемое 
повышение уровня тестостерона и снижение уров-
ня эстрадиола, но и положительные изменения 
антропометрических показателей [36], а также со-
отношения тестостерон/эстрадиол [37]. Российское 
рандомизированное открытое интервенционное 
сравнительное одноцентровое клиническое иссле-
дование, в которое вошли 49 мужчин с избыточ-
ной массой тела и/или ожирением также показало 

снижение эстрадиола и увеличение тестостерона 
в течение 8 недель на фоне терапии ингибитором 
ароматазы (летрозол) [38]. В зарубежном исследо-
вании обнаружено, что ингибиторы ароматазы, 
приводят к потере веса, моделируют гормональ-
ный профиль, приводя к более высокому уровню 
тестостерона и более низкому уровню эстрадиола 
у мужчин с ожирением и гипогонадизмом без су-
щественных побочных эффектов [39].

Использование ингибитора ароматазы (летро-
зол) один раз в неделю приводило к нормализации 
общего тестостерона в сыворотке у мужчин с ожи-
рением и изолированным гипогонадотропным 
гипогонадизмом [40, 41, 42].

Однако, на данный момент, отсутствуют руко-
водящие принципы относительно критического 
уровня, при котором необходимо вмешательство 
для лечения высокого уровня эстрадиола или ги-
перэстрогении у мужчин, также не было проведе-
но исследований о влиянии немедикаментозного 
и/или медикаментозного снижения эстрадиола 
у мужчин на сердечно- сосудистые риски, и, глав-
ное, в инструкциях к препаратам класса ингиби-
торов ароматазы нет соответствующих показаний.

Таким образом, в настоящее время недостаточно 
данных, чтобы определить весь спектр негатив-
ных влияний гипер- и гипоэстрогении у мужчин, 
а также выделить отдельный параметр сердечно- 
сосудистого неблагополучия, как наиболее вероят-
но связанный с эстрогенами. Необходимо прове-
дение исследований, прицельно направленных на 
изучение потенциальных механизмов этой связи, 
роли эстрогенов, безопасного соотношения их 
с андрогенами или прогестероном и обосновать 
те или иные варианты лечения у пациентов с ССЗ 
или множественными факторами риска.

Рисунок 5. Средние уровни общего те-
стостерона (A), эстрадиола 
(B), фолликулостимулирую-
щего гормона (C) и люте-
инизирующего гормона 
(D) в сыворотке крови на ис-
ходном уровне и через 3 и 6 
месяцев терапии ингибито-
рами ароматазы (черным 
обозначена группа плацебо, 
серым – группа ингибито-
ров ароматазы) [39].
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