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Материал и методы. В исследование были включены 16 мужчин в возрасте от 28 лет до 81 года (сред-

ний возраст 50,3±13,4 года) с подтвержденной новой коронавирусной инфекцией различной тяжести, 

госпитализированы в апреле 2020 г. в COVID-стационар г. Москвы. Пациенты были разделены на 3 группы, 

в зависимости от степени тяжести течения COVID-19: 1-я группа – легкая форма течения (n=7), 2-я группа – 

среднетяжелая форма течения (n=7), 3-я группа – тяжелое течение болезни (n=2). Все пациенты были 

вылечены. Помимо стероидного профиля слюны, всем пациентам был проведен тест на произвольную 

задержку дыхания (проба Штанге), отражающий резервные возможности легких, а также общий анализ 

крови. У 6 пациентов был определен витамин D методом масс-спектрометрии.

Результаты и обсуждение. Выявлен дефицит тестостерона у всех пациентов с COVID-19, при этом 

отмечена связь между снижением тестостерона и тяжестью течения заболевания: максимальное снижение 

тестостерона отмечалось у пациентов с тяжелым течением заболевания.

Заключение. Учитывая известное влияние тестостерона на синтез оксида азота, дефицит которого 

ведет к развитию не только инсулинорезистентности и окислительного стресса, хронической гипоксии, но 

и к бронхоспазму и отеку легких, необходимо включить определение стероидного профиля слюны в диа-

гностические алгоритмы ведения пациентов с новой коронавирусной инфекцией COVID-19.
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До недавнего времени респираторные заболевания, 

вызванные коронавирусами, считали доброкаче-

ственными. Появление коронавируса SARS-CoV-2, 

приводящего к развитию новой коронавирусной инфекции 

(COVID-19), проявляющейся  у ряда пациентов тяжелой дыха-

тельной недостаточностью с летальными исходами, поста-

вило перед учеными новые задачи, среди которых крайне 

актуально детальное изучение патофизиологических про-

цессов, включая гормонально-метаболические изменения. 

Это необходимо для разработки как эффективных методов 

лечения, так и методов профилактики.

COVID-19 необходимо рассматривать как заболевание, 

затрагивающее иммунную систему, при котором харак-

терно развитие иммунопатологических реакций с агрес-

сией провоспалительных цитокинов, массивным образо-

ванием свободных радикалов и токсичных перекисных 

соединений. 

Коронавирус SARS-Cov-2, стремительно ворвавшийся 

и изменивший жизнь всей планеты, останется с нами 

навсегда, так же как вирусы гриппа, аденовирусы, респи-

раторно-синцитиальный вирус и многие другие. В связи 

с этим становится актуальным выявление и проведение кор-

рекции гормонально-метаболических нарушений не только 

у заболевших, но и в группах риска возможного развития 

тяжелого течения COVID-19. Это важно и с точки зрения раз-

работки мер профилактики. В то же время следует иметь 

в виду, что использование в терапии экспериментальных 

методов лечения COVID-19 может приводить или усугублять 

гормонально-метаболические нарушения. Эмпирическое 

лечение COVID-19 противомалярийным препаратами хлоро-

хин, гидроксилорохин отдельно или в сочетании с макро-

лидами показало увеличение летальности по сравнению 

с пациентами, не получающими данной терапии. У паци-

ентов, получавших данные препараты, также отмечены 
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Material and methods. The study included 16 men aged 28 to 81 years (average age 50.3±13.4 years) 

with confirmed new coronavirus infection of varying severity, were hospitalized in April 2020 in Moscow COVID 

hospital. Patients were divided into three groups, depending on th e severity of COVID-19: the 1st group was 

a mild course (n=7), the 2nd group was a moderate course (n=7), and the 3rd group was a severe course 

of the disease (n=2). All patients were cured.

In addition to the steroid profile of saliva, all patients underwent a test for arbitrary breath holding (Stange 

test), which reflects the reserve capabilities of the lungs, as well as a general blood test. In 6 patients, vitamin 

D was determined by mass spectrometry.

Results and discussion. There was a testosterone deficiency in all patients with COVID-19, while there 

was a connection between a decrease in testosterone and the severity of the disease: the maximum decrease 

in testosterone was observed in patients with severe disease.

Conclusion. Given the known effect of testosterone on the synthesis of nitric oxide, a deficiency 

of which leads to the development of not only insulin resistance and oxidative stress, chronic hypoxia, but also 

bronchospasm and pulmonary edema, it is necessary to include the determination of the steroid profile of saliva 

in the diagnostic algorithms for managing patients with a new coronavirus infection COVID-19.
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серьезные, более частые нарушения сердечного ритма [1]. 

В настоящем исследовании было выявлено развитие на 

фоне и после применения хлорохина когнитивных наруше-

ний, а также дисфории. 

Иммунологию нельзя изучать отдельно от эндокриноло-

гии, поскольку любое даже клинически незначимое измене-

ние секреции гормона сопровождается снижением секреции 

многих гормонов в том числе тестостерона, дефицит кото-

рого вносит значимый вклад в иммунный статус. 

Цель – изучение особенностей стероидного профиля 

слюны у мужчин с подтвержденным COVID-19 различной 

тяжести, госпитализированных в стационар.

Материал и методы 

В  исследование были включены 16 мужчин в возрасте от 

28 лет до 81 года (средний возраст 50,3±13,4 года) с под-

твержденной новой коронавирусной инфекцией различной 

тяжести, 12 пациентов госпитализированы в апреле 2020 г. 

в стационар Университетской клинической больницы № 4 

ФГАОУ ВО Первый МГМУ им. И.М. Сеченова Минздрава Рос-

сии (Сеченовский Университет), 1 пациент в ГБУЗ «ГКБ № 52 

ДЗМ», 1 в ГБУЗ «ГКБ № 31 ДЗМ», 1 в Российский геронтологи-

ческий научно-клинический центр РНИМУ им. Н.И. Пирогова 

Минздрава России, 1 в Медицинскую корпорацию «МЕДСИ» 

г. Москвы.

Пациенты были разделены на 3 группы в зависимости 

от степени тяжести течения COVID-19: 1-я группа – легкая 

форма течения (n=7), 2-я группа – среднетяжелая (n=7), 

3-я группа – тяжелое течение болезни (n=2). 

Диагноз COVID-19 подтвержден ПЦР-диагностикой 

в ГБУЗ «НИИ СП им. Н.В. Склифосовского ДЗМ». Компьютер-

ную томограмму (КТ) проводили всем наблюдаемым боль-

ным в динамике: при поступлении, на 5-й день госпитали-

зации и на 14-й день. Сатурацию кислородом капиллярной 

крови оценивали с помощью пульсоксиметрии 3 раза в день. 

Никто из наблюдаемых пациентов не находился ни на искус-

ственной вентиляции легких, ни на экстракорпоральной 

мембранной оксигенации, использованы только кислород-

ные маски. Тест на произвольную задержку дыхания (проба 

Штанге), отражающий резервные возможности легких, про-

водили ежедневно.

Стероидный профиль определяли однократно, натощак, 

при поступлении в стационар. Собирали ротовую жидкость. 

Анализ проводили методом высокоэффективной жидкостной 

хроматографии, масс-спектрометрии на приборе Agile nt 1200, 

масс-детектор AB Sciex 3200. Определяли гормоны: дегидро-

эпиандростерон, кортизол, кортизон, прогестерон, тестосте-

рон, эстрадиол в лаборатории ООО «ДНКОМ» Научного центра 

молекулярно-генетических исследований (Москва).

Однократно методом масс-спектрометрии у 6 пациен-

тов определяли уровень витамина D в крови. Исследование 

выполнено в лаборатории группы компаний «Клиника новых 

медицинских технологий АрхиМед».

Статистическую обработку результатов проводили при 

помощи программы Microsoft Excel. Рассчитывали M±SD, где 

M – среднее значение, SD – стандартное отклонение. Выяв-

ленные различия считали достоверными при р<0,05.

Результаты и обсуждение

Проведено описательное клиническое исследование 

16 мужчин, в том числе 2 врачей, с подтвержденной новой 

коронавирусной инфекцией. Анализируемая когорта раз-

делена на 3 группы с учетом тяжести течения инфек-

ционного процесса. Пациенты поступали в стационар 

на 4–5-е сутки от начала заболевания в 62% случаев, 

а в 38% – на 6–8-е сутки. 

При легком течении болезни были выявлены следующие 

симптомы: повышение температуры тела до 39 °С, мышечная 

слабость, чувство нехватки воздуха по ночам, потливость, 

сухой кашель. У 3 пациентов отмечены потеря обоняния 

и нейропатия яз ычного нерва, что сопровождалось невоз-

можностью различать вкус пищи. 

У пациентов со среднетяжелым течением при прове-

дении КТ легких выявлена пневмония; поражение легких 

составляло от 15 до 50%. Помимо высокой температуры тела, 

потливости, сухого кашля, пациенты отмечали потерю аппе-

тита, а у 3 пациентов развился тяжелый диарейный синдром. 

Все пациенты этой группы предъявляли жалобы на боль 

в области грудной клетки.

У пациентов 3-й группы вирусная пневмония сопрово-

ждалась развитием дыхательной недостаточности, требую-

щей проведения неинвазивной оксигенотерапии. Накануне 

госпитализации отмечалось серьезное нарушение сна с раз-

витием панических атак. 

В ходе изучения показателей стероидного профиля 

слюны у пациентов всех 3 групп выявлено значительное 

снижение свободного тестостерона, зависящее от степени 

тяжести заболевания: чем тяжелее течение, тем ниже уро-

вень тестостерона. У пациентов с легким течением уровень 

тестостерона был значительно выше и составил в среднем 

72,5±78,2 пг/мл по сравнению с пациентами со среднетяже-

лым и тяжелым течением, у которых средний уровень тесто-

стерона составил 61,9±33 и 45,6±5,9 пг/мл соответственно. 

Полученные данные позволяют предположить, что выяв-

ленный дефицит тестостерона в слюне больных новой коро-

навирусной инфекцией может быть фактором риска раз-

вития COVID-19 у мужчин и, по всей видимости, усугублять 

тяжесть течения инфекционного процесса. 

Тестостерон – анаболический гормон, дефицит кото-

рого сопровождается развитием саркопении, в том числе 

саркопении диафрагмы, которая вместе с грудными мыш-

цами осуществляет основной объем вентиляции легких. При 

саркопении диафрагмы происходит снижение дыхательной 

функции, которое, помимо негативного влияния на респира-

торную систему, сопровождается изменением внутрибрюш-

ного давления и венозным застоем, что повышает риск обра-

зования тромбов. 

Тестостерон стимулирует выработку оксида азота (NO) – 

эндогенного газа, не только участвующего в обезврежива-

нии микробных агентов макрофагами, но и являющегося 

мощным вазодилататором, а также бронходилататором. 

Ингаляционная терапия оксидом азота в настоящее время 

рассматривается как перспективное направление в лечении 

пневмоний, обусловленных COVID-19.
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При проведении теста на произвольную задержку 

дыхания у всех обследуемых пациентов обнаружено сни-

жение резервных возможностей легких. Время задержки 

дыхания составило менее 1 мин, при этом отмечена зави-

симость между тяжестью течения заболевания и временем 

задержки дыхания. У пациентов с легким течением болезни 

среднее время задержки дыхания составило 40,7±5,7 с, со 

среднетяжелым – 25,3±8,4 с, с тяжелым – 9±2,8 с. Отме-

чена зависимость между уровнем тестостерона и временем 

задержки дыхания при поступлении пациентов в больницу, 

между средним уровнем тестостерона и средним време-

нем задержки дыхания в зависимости от степени тяжести 

заболевания. Для получения достоверной значимой зави-

симости времени задержки дыхания и уровня тестостерона 

необходимы дальнейшие масштабные исследования с про-

ведением корректного корреляционно-регрессионного 

анализа. 
В исследование были включены 2 пациента-врача, 

которым тест на задержку дыхания был проведен до забо-

левания. Время задержки дыхания у 28-летнего пациента, 

у которого в дальнейшем наблюдалось среднетяжелое тече-

ние COVID-19, составило 27 с, а у 29-летнего, с развившимся 

в дальнейшем легким течением COVID-19, – 42 с. Сопутствую-

щих заболеваний не отмечено. Врачи обследованы до начала 

работы в COVID-стационаре с целью выявления хронической 

гипоксии и гормональных дефицитов, которые могут приво-

дить к снижению иммунитета, что является факторами риска 

возникновения инфекционных заболеваний. 

Медработники, произвольно задерживающие дыхание 

менее 1 мин, не должны допускаться не только к работе 

с инфекционными больными, но и к работе с использова-

нием средств индивидуальной защиты.

Известно, что половые гормоны увеличивают син-

тез кальцитриола [D-гормона, дигидрохолекальциферола 

1,25(OH)2D3], активируя фермент 1α-гидроксилазу (CYP27B1) 

в почках, поэтому дефицит тестостерона усугубляет дефицит 

витамина D, который участвует в дифференцировке иммун-

ных клеток, оказывает иммуномодулирующий эффект, осу-

ществляет иммунологический контроль, а также влияет на 

синтез антимикробных пептидов. В последнее время появля-

ется все больше работ, в которых обсуждается важная роль 

витамина D (VD) не только в профилактике, но и в лечении 

COVID-19 [2–4]. 

У 6 пациентов (2 из группы с легким течением, 4 из 

группы со среднетяжелым течением) был определен уро-

вень витамина D методом масс-спектрометрии (VD). Витамин 

D был снижен у всех пациентов и составил в среднем 31,2±

19,2 нг/мл. При этом установлена связь между уровнем VD 

и тяжестью течения заболевания: у пациентов с легким 

течением COVID-19 уровень VD был значительно выше. Так, 

средний уровень VD у пациентов с легким течением болезни 

составил 61,4±5,9 нг/мл, а у пациентов со средней степенью 

тяжести – 25,6±11,9 нг/мл, различия статистически значимы 

(р<0,05).

Известно, что рецепторы к витамину D (VDR) играют роль 

во врожденном и адаптивном иммунитете. Установлены сле-

дующие эффекты VD в отношении иммунной системы: он 

ослабляет презентацию антигена дендритными клетк ами, 

тормозит Th1-клеточную дифференцировку и производство 

Th1-цитокинов, сдвигает баланс Th1-/Th2-клеточных отве-

тов в направлении Th2-ответа, оказывает ингибирующее 

влияние на клетки Th17, способствует развитию Treg-клеток 

и повышению их активности [5].

Неинфекционные заболевания, связанные с дефици-

том VD и VDR, включают рак, а также аутоиммунные забо-

левания, такие как системная красная волчанка, болезнь 

Крона, диабет 1-го типа, рассеянный склероз и ревмато-

идный артрит. Инфекционные болезни, связанные с VDR, 

включают в первую очередь ВИЧ-инфекцию, туберкулез 

и проказу.

Витамин D модулирует активность интерлейкина-6, что 

может, по всей видимости, оказывать влияние на сезон-

ность респираторных заболеваний [5]. В недавних работах 

[2, 3, 6–8] было показано, что уровень VD влияет на степень 

тяжести течения СOVID-19. В индонезийском исследова-

нии [2], в которое были включены 780 пациентов, показана 

зависимость между содержанием VD и летальностью. Про-

анализированы данные 212 пациентов с СOVID-19. Паци-

енты были разделены на 4 группы: с тяжелым, среднетяже-

лым и легким течением болезни, а также группа пациентов, 

у которых установлен летальный исход. У 98% пациентов 

с легким течением уровень VD был >30 мг/мл, в то время как 

у 52% пациентов с летальным исходом уровень VD был 

<20 мг/мл [3].

Изучение результатов клинического анализа крови 

выявило тенденцию к лимфопении у всех пациентов. 

В отличие от представленных во многих работах данных 

[9], у наблюдаемых пациентов не обнаружено лейкопении. 

У пациентов с легким течением болезни уровень лейкоци-

тов был выше, чем у пациентов со среднетяжелой и тяже-

лой степенью заболевания (9,3±2,41×109/л; 5±11×109/л; 

6,4±1,1×109/л в 1-й, 2-й и 3-й группах соответственно). 

У пациентов с тяжелым течением заболевания отмечено 

повышение скорости оседания эритроцитов: в 1-й группе – 

30±15,5, во 2-й – 19,8±15, в 3-й – 37,5±19,1 мм/ч. Уровень 

эритроцитов у всех пациентов вне зависимости от тяжести 

течения заболевания был ближе к верхней границе нормы 

[границы нормы эритроцитов в крови (3,6–5,65)×1012/л]. 

Это, скорее всего, объясняется известным влиянием хрони-

ческой гипоксии на усиление эритропоэза через повыше-

ние секреции HIFs – группы транскрипционных факторов, 

которые реагируют на уменьшение количества кислорода 

в клетках или на гипоксию [10]. Известно влияние НIF-2 

на регуляцию эритропоэтина [10]. Уровень тромбоцитов, 

в отличие от уровня эритроцитов, у всех пациентов был на 

нижней границе нормы (нижняя граница нормы тромбоци-

тов – 134×109/л).

Заключение

Проведенное описательное клиническое ретроспектив-

ное исследование выявило дефицит тестостерона у наблю-

давшихся пациентов с COVID-19, отмечена связь между 

снижением содержания тестостерона в слюне и тяжестью 

течения заболевания: наибольшее снижение тестостерона 

установлено у пациентов с тяжелым течением заболевания. 
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По всей видимости, дефицит тестостерона может не только 

являться благоприятным фоном для развития COVID-19, 

но и усугублять тяжесть течения болезни за счет нескольких 

пусковых механизмов. 

Тестостерон стимулирует выработку оксида азота – эндо-

генного газа, не только участвующего в обезвреживании 

микробных агентов макрофагами, но и являющегося мощ-

ным вазодилататором, а также бронходилататором. Инга-

ляционная терапия оксидом азота в настоящее время рас-

сматривается как перспективное направление в лечении 

COVID-19-обусловленных пневмоний. 

Тестостерон влияет на синтез оксида азота, дефицит 

которого ведет к развитию инсулинорезистентности, окис-

лительного стресса, хронической гипоксии, бронхоспазма, 

отека легких, и на синтез VD. В связи с этим необходимо 

включение определения VD и стероидного профиля слюны 

в диагностические алгоритмы ведения пациентов с новой 

коронавирусной инфекцией.
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