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Останні кілька десятків років спостерігається зростання захворюваності на герміногенні пухлини яєчка (ГПЯ) 
в усьому світі. Цей тип неоплазії є однією з головних причин онкологічної смертності у чоловіків молодого віку. 
Але за правильного підходу, раціональних схем хіміотерапії (ХТ) та своєчасної діагностики майже у 95% хво-
рих реально досягти повного одужання. 
Водночас існує підвищений ризик побічних ефектів після ХТ, а саме: інфертильність, гіпогонадизм, остеопо-
роз, серцево-судинні захворювання (ССЗ). метаболічний синдром (мС) як сукупність порушень обміну ре-
човин, в основі яких лежать гіпертензія, ожиріння, дисліпідемія, асоціюється з підвищенням ризику розвитку 
кардіоваскулярних захворювань.
Мета дослідження: визначення частоти виникнення метаболічного синдрому (мС) у хворих на ГПЯ через 
п’ять та більше років після первинного лікування.
Матеріали та методи. Обстежено 68 хворих на ГПЯ віком від 18 до 55 років. Однобічна висока орхіектомія 
і тактика спостереження проведена у 14 пацієнтів, ад’ювантна хіміотерапія (ХТ) 1–2 циклу Ре (цисплатин + 
етопозид) або РеВ (цисплатин + етопозид + блеоцин) – у 22, стандартна ХТ Ре або РеВ (< 850 мг цисплатину) 
– у 20, високодозова ХТ більше 4 циклів із включенням цисплатину (в сумарній дозі > 850 мг) – у 12 хворих. до 
контрольної групи увійшли 29 чоловіків відповідного віку.
Під час дослідження визначали: загальний тестостерон (Т), ЛГ, ФСГ, ліпопротеїни високої щільності, триглі-
цериди, глюкозу, окружність талії, артеріальний тиск, індекс маси тіла. Проведено порівняльний аналіз резуль-
татів лікування усіх груп із контрольною групою.
Результати. Визначено, що аналіз факторів ризику мС у хворих на ГПЯ після ХТ продемонстрував суттєво 
вищий рівень тригліцеридів, ліпопротеїдів високої щільності, підвищений індекс маси тіла (ІмТ). Водночас  рі-
вень Т був знижений у пацієнтів з мС. 
Гіпогонадизм виявлений у12 (22%) хворих після ХТ, в 1 (6%) пацієнта з І стадією семіноми після однобічної 
орхіектомії. мС був виявлений у 3 (24%) із 12 хворих з гіпогонадизмом і у 9 (22%) із 42 пацієнтів з групи ХТ. 
Проте у хворих на ГПЯ, у яких розвинувся гіпогонадизм після ХТ, спостерігали більш високий ІмТ і більш 
низький рівень Т. Рівні Т були нижчі, а ЛГ і ФСГ – вищі у хворих, які отримували ХТ, порівняно з контролем. 
Висновки. доведено, що пацієнти з герміногенними пухлинами яєчка з ознаками гіпогонадизму після проведен-
ня хіміотерапії мають суттєво вищий ризик розвитку метаболічного синдрому. Такі хворі потребують довготри-
валого щорічного обстеження і контролю рівня статевих гормонів.
Ключові слова: герміногенні пухлини яєчка, хіміотерапія, гіпогонадизм, метаболічний синдром.

Hypogonadism as a risk factor for metabolic syndrome and vascular diseases in patients with 
germ cell tumors of the testis after treatment
A.V. Sakalo, I.I. Khimich, V.S. Sakalo, Yu.Yu. Kuranov, M.V. Diatel, B.M. Navrotskyi, 
A.M. Valchishin

In the last few decades the rate of testicular germ cell tumors (TGCTs) has been increased worldwide. This type of neo-
plasia is one of the main causes of cancer mortality in young men. But in the case of correct management, rational chemo-
therapy (CT) regimens and timely diagnosis, almost 95% of patients can achieve full recovery. 
At the same time, there is an increased risk of side effects after CT, namely: infertility, hypogonadism, osteoporosis, car-
diovascular diseases. Metabolic syndrome (MS) as a set of metabolic disorders based on hypertension, obesity, dyslipid-
emia, is associated with an increased risk of cardiovascular diseases. 
The objective: to determine the incidence of metabolic syndrome (MS) in patients with TGCTs in five or more years 
after initial treatment. 
Materials and methods. 68 patients with TGCTs 18-55 years old were examined. Unilateral high orchiectomy and follow-up 
observed management were performed in 14 patients, adjuvant chemotherapy for 1-2 cycles of PE (cisplatin + etoposide) or 
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REВ (cisplatin + etoposide + bleocin) – in 22 persons, standard CT PE or REВ (<850 mg cisplatin) – 20 individuals, high-
dose CT for more than 4 cycles with the inclusion of cisplatin (total dose> 850 mg) – 12 patients. The control group included 
29 men of the appropriate age. During the study we determined: total testosterone (T), luteinizing hormone (LH), follicle-
stimulating hormone (FSH), high-density lipoprotein, triglycerides, glucose, waist circumference, blood pressure, body mass 
index (BMI). A comparative analysis of the results of treatment of all groups with the control group was performed.
Results. The analysis of risk factors for MS in patients with TGCTs after CT performed the significantly higher levels of 
triglycerides, high-density lipoproteins, elevated BMI. At the same time, the level of T was reduced in patients with MS. 
Hypogonadism was found in 12 (22 %) patients after CT and in 1 (6 %) patient with seminoma stage I after unilateral 
orchiectomy. MS was detected in 3 (24 %) of 12 patients with hypogonadism and in 9 (22 %) of the 42 patients in the CT 
group. However, in the patients with TGCTs with hypogonadism after CT, higher BMI and lower T levels were determined. 
T levels were lower and LH and FSH were higher in patients who received CT compared with the persons control group. 
Conclusions. In the patients with testicular germ cell tumors with signs of hypogonadism there is a significantly higher 
risk of development of metabolic syndrome after chemotherapy. Such patients require long-term annual examination and 
monitoring of sex hormone levels. 
Keywords: testicular germ cell tumors, chemotherapy, hypogonadism, metabolic syndrome.

На сьогодні понад 95% хворих на герміногенні пух-
лини яєчка (ГПЯ) досягають довготривалого ви-

живання завдяки успіхам хіміотерапії (ХТ) [1]. Однак 
багаточисельні дослідження свідчать про підвищений 
ризик побічних ефектів після хіміотерапевтичного лі-
кування, таких, як інфертильність, гіпогонадизм, ос-
теопороз, серцево-судинні захворювання (ССЗ) [2, 3]. 

У попередніх дослідженнях увага приділялась 
ССЗ і метаболічному синдрому (МС), які є проявом 
відтермінованої токсичності ХТ [3]. Проте неясно, 
чи це прямий вплив лікування, чи опосередкований 
через індукований терапією гіпогонадизм. З віком у 
загальній популяції чоловіків спостерігають підви-
щення частоти ССЗ. Щодо хворих на ГПЯ, вік яких 
переважно є молодим, важливо ідентифікувати фак-
тори ризику розвитку ССЗ з метою застосування 
превентивних заходів. Доведено, що гіпогонадизм 
діагностують майже у 40% хворих на ГПЯ, що значно 
частіше порівняно з відповідною віковою групою в 
загальній популяції [4]. Підтверджено, що низький 
рівень тестостерону (Т) є фактором ризику розвитку 
МС у хворих на ГПЯ [5]. Водночас дані щодо рівня Т 
і факторів ризику виникнення ССЗ у хворих на ГПЯ 
містять багато протиріч.

мета дослідження: оцінювання частоти виник-
нення гіпогонадизму як фактора ризику МС у хворих 
на ГПЯ через п’ять і більше років після закінчення 
лікування.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
У дослідження увійшли 68 хворих на ГПЯ, які пе-

ребували на лікуванні або на консультації в клініці 
онкоурології на базі Київського міського клінічного 
онкологічного центру з 2008 до 2018 рр. Вік хворих 
становив від 18 до 55 років (у середньому – 34,8 року). 

Пацієнтам, які підписали добровільну згоду на 
участь у дослідженні, були проведені:

•  тільки однобічна орхіектомія (n=14), 
•  ад’ювантна ХТ – 1–2 цикли РЕ або РЕВ (n=22), 
•  стандартна ХТ – 3–4 цикли РЕ або РЕВ (n=20), 
•  високодозова ХТ – більше 4 циклів ХТ із вклю-

ченням цисплатину (n=12);

Критерії виключення з дослідження:
•  хворі, які отримували антиліпідну терапію і гі-

потензивні препарати;

•  наявність в анамнезі злоякісних пухлин інших 
органів і/або крипторхізм.

У контрольну групу увійшли 29 чоловіків відпо-
відного віку, які звернулись з підозрою на пухлину 
яєчка. Після обстеження діагноз не був підтвердже-
ний. 

Забір крові з вени проводили з 8 до 10 год ранку 
натщесерце. Визначали рівень Т, ЛГ, ФСГ, ліпопро-
теїни високої щільності (ЛВЩ), тригліцериди (ТГ), 
глюкозу. Гіпогонадизм встановлювали при рівні Т 
<10 ммоль/л і ЛГ >10 МО/л або після проведення 
андрогензамісної терапії. Компенсований гіпогона-
дизм встановлювали при підвищенні ЛГ та нормаль-
ному рівні Т. Визначали об’єм талії, артеріальний 
тиск, індекс маси тіла (ІМТ). 

Були порівняні всі лікувальні групи хворих на 
ГПЯ, а також групи пацієнтів з гіпогонадизмом з 
контролем. Хворі на гіпогонадизмом були розподіле-
ні таким чином:

•  з некомпенсованим гіпогонадизмом (без 
андроген замісної терапії – Т < 10 нмоль/л);

•  з компенсованим гіпогонадизмом (без 
андроген замісної терапії – Т > 10 нмоль/л і 
ЛГ > 10 МО/л);

•  хворі на ГПЯ, які отримували андрогензамісну 
терапію. 

Критерії наявності МС: артеріальний тиск систо-
лічний ≥ 130 мм рт.ст. і/або діастолічний ≥ 85 мм рт.
ст., розмір талії > 102 см, ліпопротеїни високої щіль-
ності < 1,03 ммоль/л, глікемія > 6,1 ммоль/л, триглі-
цериди ≥ 1,7 ммоль/л. 

Значення р<0,05 були статистично достовірними. 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Аналіз клінічних і лабораторних даних МС про-
демонстрував суттєво вищий рівень тригліцеридів, 
ліпопротеїнів високої щільності, а також підвищений 
ІМТ і більш низький рівень Т порівняно з пацієнта-
ми конт рольної групи (табл. 1). 

У табл. 2 представлені дані про гормональний 
профіль трьох груп обстеження. 

Рівні Т були нижчі, а ЛГ і ФСГ – вищі у групі 
хворих, які отримували ХТ, порівняно з контролем. 
У хворих з І стадією ГПЯ, яким виконували тільки 
однобічну орхіектомію був дещо нижчий рівень Т і 
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вищий рівень ЛГ і ФСГ порівняно з контролем. Гіпо-
гонадизм був виявлений у 12 (22%) хворих після ХТ, 
в 1 (6%) пацієнта з І стадією ГПЯ і не діагностова-
ний в контрольній групі (ХТ v контроль; p=0,02; ХТ 
v стадія І; p=0,05). 

Хворі на ГПЯ і без МС були однакового віку і 
мали однакову тривалість спостереження. Водночас 
рівень загального Т був знижений у пацієнтів з МС. 

МС був виявлений у 3 (24%) із 12 пацієнтів з гі-
погонадизмом і у 9 (22%) із 42 пацієнтів з групи ХТ з 
нормальними рівнями Т і ЛГ, що не було статистич-
но значущим за частотою. Однак у хворих на ГПЯ, 
у яких розвинувся гіпогонадизм після лікування ХТ, 
спостерігався більш високий рівень ІМТ (медіана 
24,4±3,2) медіана 21±2,3 кг/м2 (p=0,04), більш низь-
кий рівень Т (медіана 14 нмоль/л) – коливання 5–30, 
медіана 18 (коливання 10–36 нмоль/л) (р=0,03). 

Відомо, що у хворих на ГПЯ у віддалений термін 
після лікування (через 5 і більше років) часто спо-
стерігається підвищений ризик кардіоваскулярних 
захворювань [6, 7]. МС може бути важливим факто-
ром ризику виникнення кардіоваскулярних усклад-
нень. Саме тому було встановлено взаємозв’язок між 
МС і рівнем тестикулярних гормонів у хворих після 
тривалого лікування ГПЯ. Виявлені важливі пору-
шення ендокринної функції яєчок. Порівняно зі здо-
ровими чоловіками, рівні ЛГ були суттєво підвищені 
в обох групах хворих на ГПЯ, в той час як рівень Т 
був зниженим після ХТ. Проте зниження ЛГ також 

спостерігають у здорових чоловіків після однобічної 
орхідектомії внаслідок травми або доброякісної пух-
лини яєчка, що трактують як компенсаторну функ-
цію єдиного яєчка [8, 9]. 

Підвищення рівня ЛГ у хворих на ГПЯ є резуль-
татом впливу як операції, так і ХТ на загальну про-
дукцію Т. ХТ викликає пошкодження єдиного яєчка 
після однобічної орхідектомії, що показано у пацієн-
тів з гематологічними новоутвореннями. У хворих на 
ГПЯ після орхідектомії фіксували підвищення рівня 
ФСГ, який суттєво знижується після ХТ із включен-
ням цисплатину, що може проявлятись через 7–10 
років. 

МС, який включає гіпертензію, ожиріння, дислі-
підемію, асоціюється з підвищенням ризику розви-
тку кардіоваскулярних захворювань [8, 9]. МС пре-
валював серед хворих на ГПЯ порівняно з конт ролем, 
що показано в інших дослідженнях [10, 11]. Згідно 
з цим дослідженням, МС фіксували через тривалий 
час у 24% осіб з гіпогонадизмом і у 22% хворих піс-
ля ХТ, що не було статистично значущим. МС зна-
чно частіше реєстрували у хворих після ХТ із вклю-
ченням препаратів платини. ІМТ, резистентність до 
інсуліну також асоціювались з МС. Залежність між 
надмірною масою тіла, резистентність до інсуліну і 
МС також спостерігали інші автори у загальній по-
пуляції чоловіків [12]. 

Підвищення ІМТ після ХТ у хворих на ГПЯ від-
значали інші дослідники [4], проте етіологія залиша-

Фактори ризику
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Тригліцериди, ммоль/л 1,22 0,58–3,53 1,43 0,36–5,15 1,04 0,28–4,96

Ліпопротеїни високої щільності, ммоль/л 0,95 0,20 0,94 0,24 1,00 0,20

Індекс маси тіла, кг/м2 25,4 3,0 25,6 3,8 24,0 3,0

Окружність талії, см 95,6 1,1 96 1,1 91 1,2

Артеріальний тиск систолічний, мм рт.см. 130 12 132 14 125 8

Артеріальний тиск діастолічний, мм рт.см. 85 9 86 13 78 8

Глюкоза, ммоль/л 5,30 0.5 5,30 0,5 5,25 0,5

Таблиця 1 
Клінічні та лабораторні показники, характерні для метаболічного синдрому

Показник
Хіміотерапія Стадія І Контроль

медіана коливання медіана коливання медіана коливання

Загальний тестостерон, нмоль/л 18,3 5,0–33,0 21,0 12–45,0 21,0 12,0–52,0

Лютеогормон, u/l 6,2 1,6–19,3 9,6 2,0–17,2 3,6 1,6–8,3

Фолікулостимулюючий гормон, u/l 18,0 2,6–58,3 9,8 2,9–31,8 4,2 0,5–16,3

Таблиця 2
Гормональний профіль груп обстеження
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лась неясною. Зміни ІМТ можливо не мають прямої 
залежності від характеру лікування, позаяк ІМТ був 
підвищений як після ХТ, так і при І стадії ГПЯ без 
ХТ [13]. Також пацієнти після лікування з приводу 
ГПЯ нерідко мали більшу фізичну активність, ніж 
у загальній популяції. Це може свідчити про те, що 
зменшення фізичної активності можливо не повніс-
тю пояснює розвиток надмірної маси тіла після ХТ. 

Гормональна дисфункція може бути причиною 
підвищення ІМТ у хворих на ГПЯ після ХТ. Під-
вищений рівень кортизолу, гіпогонадизм і гіпотері-
оїдизм асоціювались з надмірною масою тіла після 
лікування [4, 13, 14]. Статеві гормони і кортизол асо-
ціювались з ожирінням і МС у загальній популяції 
[14, 15]. 

Гормональна дисфункція може мати альтерна-
тивне пояснення підвищенням ІМТ у хворих на ГПЯ 
після лікування. Гіпогонадизм асоціюється з підви-
щенням маси жирової тканини у здорових чоловіків. 
У цьому дослідженні рівень загального Т асоціював-
ся з ІМТ у хворих на ГПЯ після ХТ, а також в 1 стадії 
тільки після однобічної орхіектомії без ХТ. Можна 
припустити, що гормональні порушення індукують 
ожиріння, яке зі свого боку викликає резистентність 
до інсуліну та інших компонентів МС. Альтернатив-
но, ожиріння може бути результатом інших невідо-
мих причин, які індукують гормональні зміни, інсу-
лінорезистентність та інші прояви МС. Хворі після 
ХТ з МС можуть мати не тільки високий ІМТ в май-
бутньому, але й під час лікування у них спостеріга-
ють збільшення маси тіла порівняно з хворими без 
МС. Необхідні додаткові проспективні дослідження 
для пояснення цього взаємозв’язку. 

Субнормальний рівень Т спостерігали у хворих 
на ГПЯ після ХТ з цисплатином порівняно з хворими 
після хірургічного лікування або в загальній попу-
ляції. Також низький рівень Т асоціювався з підви-
щеним ризиком розвитук МС і ССЗ [8–10]. Замісна 
терапія Т показана для покращення ліпідного рівня 
і резистентності до інсуліну у чоловіків з цукровим 
діабетом або МС. Проте докази користі превентивної 
терапії Т щодо ССЗ відсутні [16]. Однак більшість 
клініцистів переконані в тому, що чоловікам з ен-
докринним гіпогонадизмом, який супроводжується 
зниженням лібідо і потенції, показана замісна тера-
пія Т. 

Куріння є також суттєвим фактором ризику ви-
никнення ССЗ [7]. Надмірна маса тіла, гіпертензія, 
гіперхолестеринемія, цукровий діабет після ХТ мо-
жуть спостерігатися значно частіше, ніж після опера-
тивного лікування. 

Спостереження за хворими після лікування ГПЯ 
повинні включати рекомендації щодо здорового спо-
собу життя для зменшення ризиків розвитку ССЗ у 
майбутньому. Такі превентивні заходи, як відмова 
від куріння, дотримання збалансованої дієти, а також 
наявність помірного фізичного навантаження мо-
жуть відігравати важливу роль у профілактиці ССЗ 
після хіміотерапевтичного лікування ГПЯ [8, 9]. 
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