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ÒÅÎÐÅÒÈ×ÅÑÊÈÅ ÏÐÅÄÏÎÑÛËÊÈ ÀÍÒÈÀÍÄÐÎÃÅÍÍÎÉ

ÒÅÐÀÏÈÈ COVID-19

Í. Â. Êóäðÿøîâ1, 2,*, Ì. Â. Óñòèíîâà3

Ãåíäåðíàÿ òåîðèÿ ïàòîãåíåçà COVID-19 îáúÿñíÿåò áîëåå òÿæåëîå òå÷åíèå è âûñî-

êèå ïîêàçàòåëè ñìåðòíîñòè ó ìóæ÷èí, ÷òî ñîãëàñóåòñÿ ñ ïàòîãåíåçîì äðóãèõ âèðóñíûõ

çàáîëåâàíèé. Àíäðîãåííûå ãîðìîíû ìîãóò èãðàòü êðèòè÷åñêóþ ðîëü â ïðîíèêíîâåíèè

âèðóñà â êëåòêó, ôîðìèðîâàíèè èììóííîãî îòâåòà è âîñïàëåíèÿ. Óñòàíîâëåíî, ÷òî ïà-

öèåíòû ñ ðàêîì ïðåäñòàòåëüíîé æåëåçû, ïîëó÷àâøèå àíäðîãåí-äåïðèâàöèîííóþ òåðà-

ïèþ, èìåëè çíà÷èòåëüíî ìåíüøèé ðèñê èíôèöèðîâàíèÿ SARS-Cov-2, ïî ñðàâíåíèþ ñ

áîëüíûìè äðóãèìè ôîðìàìè ðàêà è ïàöèåíòàìè áåç ñîïóòñòâóþùèõ îíêîëîãè÷åñêèõ

çàáîëåâàíèé. Ýòè äàííûå ìîãóò ïîñëóæèòü òåîðåòè÷åñêèì îáîñíîâàíèåì îöåíêè êëè-

íè÷åñêîé ýôôåêòèâíîñòè àíòèàíäðîãåííûõ ñðåäñòâ äëÿ ïðîôèëàêòèêè è ëå÷åíèÿ CO-

VID-19.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: COVID-19; àíòèàíäðîãåííûå ñðåäñòâà; íåéòðîôèëüíûå ëîâóøêè;

ñèñòåìà êîìïëåìåíòà.

COVID-19 (coronavirus disease 2019) — âèðóñíàÿ

èíôåêöèÿ, âûçûâàåìàÿ êîðîíàâèðóñîì SARS-Cov-2,

êîòîðàÿ ìîæåò ïðîòåêàòü â ôîðìå îñòðîé ðåñïèðàòîð-

íîé âèðóñíîé èíôåêöèè ëåãêîãî, ñðåäíåãî èëè òÿæåëî-

ãî òå÷åíèÿ [11], òàêæå çàðåãèñòðèðîâàíû ñëó÷àè áåñ-

ñèìïòîìíîãî íîñèòåëüñòâà [36]. Ïîëàãàþò, ÷òî ëåòàëü-

íûé èñõîä ïðè òÿæåëûõ ôîðìàõ COVID-19 îáóñëîâ-

ëåí, ãëàâíûì îáðàçîì, âîçðàñòîì áîëüíûõ è íàëè÷èåì

ñîïóòñòâóþùèõ çàáîëåâàíèé, òàêèõ êàê àðòåðèàëüíàÿ

ãèïåðòåíçèÿ, ñàõàðíûé äèàáåò, îæèðåíèå è çàáîëåâà-

íèÿìè äûõàòåëüíîé ñèñòåìû [30].

Ðåçóëüòàòû íåñêîëüêèõ ýïèäåìèîëîãè÷åñêèõ èññëå-

äîâàíèé ñâèäåòåëüñòâóþò òàêæå î âëèÿíèè ãåíäåðíîãî

ôàêòîðà íà òÿæåñòü è èñõîä COVID-19 [9, 27, 33]. Â ÷à-

ñòíîñòè, â èññëåäîâàíèè Y. Shi, et al. [27], êîòîðîå

âêëþ÷àëî 487 ñëó÷àåâ COVID-19 çà ïðåäåëàìè Óõàíè,

áûëè ïðîàíàëèçèðîâàíû ïîòåíöèàëüíûå ôàêòîðû ðèñ-

êà, àññîöèèðîâàííûå ñ òÿæåëûì òå÷åíèåì çàáîëåâà-

íèÿ. Óñòàíîâëåíî, ÷òî, íàðÿäó ñ àðòåðèàëüíîé ãèïåð-

òåíçèåé è âîçðàñòîì, ìóæñêîé ïîë òàêæå ÿâëÿëñÿ íåçà-

âèñèìûì ôàêòîðîì òÿæåëîãî òå÷åíèÿ COVID-19 [27].

Â äðóãîì èññëåäîâàíèè, âêëþ÷àâøåì 1099 ïàöèåíòîâ

c COVID-19 èç 552 áîëüíèö Êèòàÿ, îáùåå êîëè÷åñòâî

ïàöèåíòîâ-ìóæ÷èí ñîñòàâèëî 58,1 %, à ñðåäè 67 òÿæå-

ëûõ áîëüíûõ — 67 % [9]. Â èññëåäîâàíèè A. Borghesi,

et al. [2] áûëî ïðîâåäåíî ðåíòãåíîëîãè÷åñêîå îáñëåäî-

âàíèå ãðóäíîé êëåòêè ó 783 ïàöèåíòîâ ñ COVID-19 èç

Èòàëèè (532 ìóæ÷èí è 251 æåíùèíà). Óñòàíîâëåíî,

÷òî â âîçðàñòíîé ãðóïïå îò 50 äî 79 ëåò ðåíòãåíîëîãè-

÷åñêèå ïðèçíàêè áîëåå òÿæåëûõ ïîðàæåíèé ëåãî÷íîé

òêàíè äîñòîâåðíî ÷àùå âñòðå÷àëèñü ó ìóæ÷èí, ÷åì ó

æåíùèí. Àíàëîãè÷íûå ïîêàçàòåëè ó æåíùèí áûëè âû-

ÿâëåíû, ãëàâíûì îáðàçîì, â âîçðàñòíîé ãðóïïå 80 ëåò

è ñòàðøå. Îñíîâíûì îãðàíè÷åíèåì èíòåðïðåòàöèè

äàííûõ ðåçóëüòàòîâ ÿâëÿåòñÿ â äâà ðàçà áîëüøåå êîëè-

÷åñòâî îáñëåäîâàííûõ ïàöèåíòîâ ìóæñêîãî ïîëà.

Ñîâðåìåííûå ýïèäåìèîëîãè÷åñêèå äàííûå òàêæå

ñâèäåòåëüñòâóþò î áîëåå âûñîêîì ïîêàçàòåëå ñìåðòíî-

ñòè ó ìóæ÷èí ñ COVID-19 [28]. Òàê, â ðàáîòå

E. P. Scully, et al. [25] áûëè ïðîàíàëèçèðîâàíû ýïèäå-

ìèîëîãè÷åñêèå äàííûå èç 38 ñòðàí, êîòîðûå ïðåäñòà-

âèëè èõ ñ ó÷åòîì ïîëà. Â õîäå èññëåäîâàíèÿ áûëî óñ-

òàíîâëåíî, ÷òî êîýôôèöèåíò ëåòàëüíîñòè ó ìóæ÷èí â

ýòèõ ñòðàíàõ áûë â 1,7 ðàçà âûøå ( p < 0,0001), ÷åì ó

æåíùèí. Ñ âîçðàñòîì áûëî îòìå÷åíî ïîâûøåíèå ðèñ-

êà ñìåðòíîñòè äëÿ ïðåäñòàâèòåëåé îáîèõ ïîëîâ, îäíà-

êî âî âñåõ âîçðàñòíûõ ãðóïïàõ ñòàðøå 30 ëåò ðèñê ëå-

òàëüíîãî èñõîäà ó ìóæ÷èí áûë çíà÷èòåëüíî âûøå, ÷åì

ó æåíùèí ( p < 0,05). Ðåçóëüòàòû ýòîãî èññëåäîâàíèÿ

ñîãëàñóþòñÿ ñ ðàíåå îïóáëèêîâàííûìè äàííûìè [4, 6,

28]. Ñîãëàñíî îò÷¸òó Íàöèîíàëüíîãî èíñòèòóòà çäîðî-

âüÿ Èòàëèè (îò 23 àïðåëÿ 2020 ã.), èç 23188 ñëó÷àåâ

ñìåðòè îò COVID-19 ïðèìåðíî 70 % ïðèõîäèëîñü íà

ìóæ÷èí. Ïîêàçàòåëè ñìåðòíîñòè îò COVID-19 â ÑØÀ

òàêæå áûëè â 1,5 ðàçà âûøå ó ìóæ÷èí [25]. Àíàëîãè÷-

íûå òåíäåíöèè áûëè îòìå÷åíû â Êèòàå è Þæíîé Êî-

ðåå [4, 6]. Êðîìå òîãî, â ýïèäåìèîëîãè÷åñêèõ èññëåäî-

âàíèÿõ îòìå÷àþò áîëåå íèçêóþ ÷àñòîòó è òÿæåñòü
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COVID-19 ó äåòåé â âîçðàñòå äî 14 – 15 ëåò, ñðåäè êî-

òîðûõ ïîðÿäêà 60 % ñîñòàâëÿëè ïàöèåíòû ìóæñêîãî

ïîëà [9, 16, 21, 34].

Íà îñíîâàíèè àíàëèçà ðåçóëüòàòîâ ïðåäñòàâëåííûõ

âûøå ýïèäåìèîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé áûëà ñôîð-

ìóëèðîâàíà òåîðèÿ çàâèñèìîãî îò àíäðîãåíîâ ïàòîãå-

íåçà COVID-19 [33]. Âëèÿíèå àíäðîãåíîâ íà ðàçâèòèå

ïàòîëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà ïðè COVID-19 ìîæíî ïðî-

ñëåäèòü íà íåñêîëüêèõ ñòàäèÿõ: (1) ïðîíèêíîâåíèå âè-

ðóñà â êëåòêó õîçÿèíà; (2) ðàçâèòèå âîñïàëèòåëüíîãî è

èììóííîãî îòâåòîâ.

Ïðîíèêíîâåíèå âèðóñà â êëåòêó. Ýêñïðåññèÿ ãåíîâ

òðàíñìåìáðàííîé ñåðèíîâîé ïðîòåàçû 2 (TMPRSS2) â

êëåòêàõ ïðåäñòàòåëüíîé æåëåçû àêòèâèðóåòñÿ àíäðî-

ãåííûìè ãîðìîíàìè. Èçâåñòíî, ÷òî ïîìèìî ïðåäñòà-

òåëüíîé æåëåçû, TMPRSS2 ëîêàëèçîâàíà â òêàíÿõ ëåã-

êèõ, áðîíõîâ, ýïèòåëèè âåðõíèõ äûõàòåëüíûõ ïóòåé,

ýíòåðîöèòàõ êèøå÷íèêà è íåêîòîðûõ êëåòêàõ äðóãèõ

îðãàíîâ è òêàíåé, ãäå áûëà îáíàðóæåíà êî-ýêñïðåññèÿ

TMPRSS2 ñ ÀÏÔ-2 [12, 29]. Ïîëàãàþò, ÷òî TMPRSS2,

íàðÿäó ñ ÀÏÔ-2, èãðàåò âàæíóþ ðîëü â ïðîíèêíîâå-

íèè SARS-Cov-2 âíóòðü êëåòêè [12], îñóùåñòâëÿÿ

ïðàéìèíã S-áåëêà SARS-Cov-2 [12, 17]. Êðîìå òîãî,

ñóùåñòâóþò äîêàçàòåëüñòâà àíàëîãè÷íîé ôóíêöèè

TMPRSS2 äëÿ SARS-Cov-1, âèðóñîâ ãðèïïà À è Â [8].

Òàêèì îáðàçîì, òåñòîñòåðîí ìîæåò ñïîñîáñòâîâàòü

ïðîíèêíîâåíèþ âèðóñà â êëåòêè, à èíãèáèðîâàíèå îá-

ðàçîâàíèÿ àêòèâíûõ ôîðì òåñòîñòåðîíà èëè áëîêàäà

åãî ðåöåïòîðîâ ìîãóò íàðóøàòü ýòîò ïðîöåññ.

Âîñïàëèòåëüíûé è èììóííûé îòâåòû. Ïîëîâûå

ãîðìîíû ìîäóëèðóþò èììóííûé è âîñïàëèòåëüíûé

îòâåòû [13, 14]. Â ýêñïåðèìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèÿõ

áûëè ïîëó÷åíû äîêàçàòåëüñòâà ïîëîâîãî äèìîðôèçìà

â èììóííîì è âîñïàëèòåëüíîì îòâåòå ïðè ìîäåëèðî-

âàíèè îáøèðíûõ òðàâì, êðîâîòå÷åíèé è ñåïñèñà ó

ãðûçóíîâ [13]. Óñòàíîâëåíî, ÷òî àíäðîãåíû îêàçûâàþò

èììóíîìîäóëèðóþùåå äåéñòâèå, âëèÿÿ íà ñèíòåç è

âûñâîáîæäåíèå öèòîêèíîâ. Àíäðîãåíû ìîãóò ïîâû-

øàòü êîëè÷åñòâî öèðêóëèðóþùèõ íåéòðîôèëîâ, ïðî-

äóêöèþ ÈË-1�, ÈË-10, ÈË-2 è òðàíñôîðìèðóþùåãî

ôàêòîðà ðîñòà � (TGF�) èììóííûìè êëåòêàìè, à òàê-

æå ñíèæàòü âûðàáîòêó àíòèòåë â îòâåò íà âèðóñíóþ

èíôåêöèþ [13]. Â ÷àñòíîñòè, òåñòîñòåðîí îáëàäàåò

èììóíîñóïðåññèâíûì äåéñòâèåì: ïîäàâëÿåò àêòèâ-

íîñòü ìàêðîôàãîâ, ñíèæàåò õåìîòàêñèñ íåéòðîôèëîâ â

î÷àãå âîñïàëåíèÿ. Ïðè ýòîì òåñòîñòåðîí ñïîñîáñòâóåò

ìèãðàöèè íåéòðîôèëîâ â î÷àã âîñïàëåíèÿ è ñåêðåöèè

íåéòðîôèëàìè áîëüøîãî êîëè÷åñòâà ïðîâîñïàëèòåëü-

íûõ öèòîêèíîâ — ÈË-1, ôàêòîðà íåêðîçà îïóõîëåé-�

(ÔÍÎ-�), ÷òî îáóñëîâëèâàåò áîëåå òÿæåëîå òå÷åíèå

ñèñòåìíûõ âîñïàëèòåëüíûõ ðåàêöèé [32]. Âàæíûì

êîìïîíåíòîì èììóíîñóïðåññèâíîãî äåéñòâèÿ òåñòî-

ñòåðîíà ÿâëÿåòñÿ ïîäàâëåíèå àêòèâíîñòè Â-ëèìôîöè-

òîâ. Â ÷àñòíîñòè, òåñòîñòåðîí ñïîñîáåí àêòèâèðîâàòü

TGF�, êîòîðûé, â ñâîþ î÷åðåäü, ïîäàâëÿåò ñèíòåç

ÈË-7, íåîáõîäèìîãî äëÿ äèôôåðåíöèðîâêè Â-ëèìôî-

öèòîâ è ïðîäóêöèè àíòèòåë [32].

Â ðÿäå ýêñïåðèìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé áûëà ïðî-

äåìîíñòðèðîâàíà ñïîñîáíîñòü ôèíàñòåðèäà, èíãèáè-

òîðà 5�-ðåäóêòàçû, ìîäóëèðîâàòü ïîñòòðàâìàòè÷åñêèé

èììóííûé è âîñïàëèòåëüíûé îòâåòû ó ãðûçóíîâ [7,

20, 35]. Íà ìîäåëè ãåìîððàãè÷åñêîãî øîêà ñ ïîñëå-

äóþùèì âîññòàíîâëåíèåì ÎÖÆ ðàñòâîðîì Ðèíãåðà,

ïðåäâàðèòåëüíîå ââåäåíèå ôèíàñòåðèäà ïðåäîòâðàùà-

ëî ïîâûøåíèå óðîâíÿ öèòîêèíîâ â ïëàçìå (ÔÍÎ-�,

ÈË-6, ÈË-10, ìîíîöèòàðíîãî õåìîàòðàêòàíòíîãî áåë-

êà, ìàêðîôàãàëüíîãî áåëêà âîñïàëåíèÿ, êåðàòèíîöè-

òàðíîãî õåìîêèíà), íåéòðîôèëüíóþ èíôèëüòðàöèþ è

îò¸ê ëåãêèõ. Ïåðå÷èñëåííûå ýôôåêòû ôèíàñòåðèäà ñî-

ïðîâîæäàëèñü ñíèæåíèåì óðîâíÿ äèãèäðîòåñòîñòåðî-

íà, ïîâûøåíèåì 17�-ýñòðàäèîëà è áûëè óñòðàíåíû àí-

òàãîíèñòàìè ýñòðîãåíîâûõ ðåöåïòîðîâ [7]. Ïðåäïîëà-

ãàþò, ÷òî èíãèáèðîâàíèå 5�-ðåäóêòàçû ñïîñîáñòâîâà-

ëî ïðåâðàùåíèþ òåñòîñòåðîíà â 17�-ýñòðàäèîë,

ïîâûøåíèå óðîâíÿ êîòîðîãî ñ îäíîâðåìåííûì íàðó-

øåíèåì îáðàçîâàíèÿ äèãèäðîòåñòîñòåðîíà, ïî-âèäè-

ìîìó, îïîñðåäîâàëî ïåðå÷èñëåííûå ýôôåêòû [7]. Â ðà-

áîòå Ñ. Zeckey, et al. [35] ôèíàñòåðèä ââîäèëè ìûøàì

ïîñëå ìîäåëèðîâàíèÿ ãåìîððàãè÷åñêîãî øîêà è ñåïñè-

ñà ïîëèáàêòåðèàëüíîé ïðèðîäû, ÷òî òàêæå ñîïðîâîæ-

äàëîñü óìåíüøåíèåì ñåêðåöèè ïðîâîñïàëèòåëüíûõ

öèòîêèíîâ àëüâåîëÿðíûìè ìàêðîôàãàìè, ñíèæåíèåì

êîíöåíòðàöèè ìîíîöèòàðíîãî õåìîàòðàêòàíòíîãî áåë-

êà è ìàêðîôàãàëüíîãî áåëêà âîñïàëåíèÿ â òêàíÿõ ëåã-

êèõ, à òàêæå ïîâûøåíèåì êîíöåíòðàöèè ýñòðàäèîëà â

ïëàçìå. Àíàëîãè÷íûå ðåçóëüòàòû áûëè ïîëó÷åíû Ñ.

Neunaber, et al. [20].

Òåì íå ìåíåå ñóùåñòâóþò îïðåäåëåííûå îãðàíè÷å-

íèÿ äëÿ ýêñòðàïîëÿöèè ïðåäñòàâëåííûõ ýêñïåðèìåí-

òàëüíûõ äàííûõ íà COVID-19. Âî-ïåðâûõ, âîñïàëè-

òåëüíûé è èììóííûé îòâåòû ïðè áàêòåðèàëüíîé è âè-

ðóñíîé èíôåêöèÿõ èìåþò ñâîè îñîáåííîñòè. Âî-âòî-

ðûõ, äåãèäðîòåñòîñòåðîí, îáðàçîâàíèå êîòîðîãî

íàðóøàþò èíãèáèòîðû 5�-ðåäóêòàçû, ïðèíèìàåò ó÷à-

ñòèå â ýìáðèîíàëüíîì ðàçâèòèè àëüâåîëîöèòîâ 2 òèïà,

êîòîðûå ïðîäóöèðóþò ñóðôàêòàíò [10]. Ðåçóëüòàòû

ýêñïåðèìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé ñâèäåòåëüñòâóþò î

êîððåëÿöèè ìåæäó ïîëèìîðôèçìîì ãåíîâ àíäðîãåí-

íûõ ðåöåïòîðîâ (ÀÐ) è íàðóøåíèåì íîðìàëüíîãî ðàç-

âèòèÿ àëüâåîë [10]. Ýòî ñîãëàñóåòñÿ ñ äàííûìè î òîì,

÷òî íîâîðîæäåííûå ìóæñêîãî ïîëà ïîäâåðæåíû áîëåå

÷àñòîìó ðàçâèòèþ îñòðîãî ðåñïèðàòîðíîãî äèñò-

ðåññ-ñèíäðîìà, êîòîðûé ïëîõî ïîääàåòñÿ òåðàïèè ãëþ-

êîêîðòèêîèäàìè, ïî ñðàâíåíèþ ñ íîâîðîæäåííûìè

æåíñêîãî ïîëà [3]. Íåêîòîðûå àâòîðû ïîëàãàþò, ÷òî

ôóíêöèîíàëüíàÿ àêòèâíîñòü 5�-ðåäóêòàçû íåîáõîäè-

ìà äëÿ âîññòàíîâëåíèÿ àëüâåîë ïîñëå âîñïàëèòåëüíûõ

çàáîëåâàíèé, à ïðèìåíåíèå èíãèáèòîðîâ 5�-ðåäóêòà-

çû, ôèíàñòåðèäà èëè äóòàñòåðèäà, ìîæåò ñïîñîáñòâî-

âàòü áîëåå òÿæåëîìó òå÷åíèþ COVID-19 [1]. Äàííîå

ïðåäïîëîæåíèå âñòóïàåò â ïðîòèâîðå÷èå ñ àíäðîãåí-
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íîé òåîðèåé ïàòîãåíåçà COVID-19. Òàêèì îáðàçîì, íå-

îáõîäèìî: (1) ïðîâåñòè ðåòðîñïåêòèâíîå èññëåäîâà-

íèå, êîòîðîå ïîçâîëèò îöåíèòü òå÷åíèå è èñõîä

COVID-19 ó ïàöèåíòîâ ñ äîáðîêà÷åñòâåííîé ãèïåð-

ïëàçèåé ïðåäñòàòåëüíîé æåëåçû (ÄÃÏÆ), êîòîðûå

ïðèíèìàëè èíãèáèòîðû 5�-ðåäóêòàçû â ñðàâíåíèè ñ

êîíòðîëüíîé ãðóïïîé; (2) îöåíèòü ýôôåêòû èíãèáèòî-

ðîâ 5�-ðåäóêòàçû íà ýêñïåðèìåíòàëüíûõ ìîäåëÿõ ýòîé

âèðóñíîé èíôåêöèè; (3) îöåíèòü êëèíè÷åñêóþ ýôôåê-

òèâíîñòü èíãèáèòîðîâ 5�-ðåäóêòàçû â êà÷åñòâå âñïî-

ìîãàòåëüíîé òåðàïèè COVID-19. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ

èíèöèèðîâàíî ðàíäîìèçèðîâàííîå äâîéíîå-ñëåïîå

êëèíè÷åñêîå èññëåäîâàíèå ýôôåêòèâíîñòè äóòàñòåðè-

äà, èíãèáèòîðà 5�-ðåäóêòàçû, â êîìáèíàöèè ñ èâåð-

ìåêòèíîì è àçèòðîìèöèíîì â òåðàïèè COVID-19

(ClinicalTrials.gov, NCT04446429) ó ìóæ÷èí (îò 50 ëåò)

ñ àíäðîãåííîé àëîïåöèåé è ïîäòâåðæäåííûì äèàãíî-

çîì COVID-19.

Â ïàòîãåíåçå COVID-19 âàæíóþ ðîëü ìîæåò èãðàòü

ãèïåðàêòèâàöèÿ ñèñòåìû êîìïëåìåíòà [23] è çàïóñê

êàñêàäà êîàãóëÿöèè â ìèêðîöèðêóëÿòîðíîì ðóñëå ëåã-

êèõ, ÷òî ïðîâîöèðóåò àêòèâíîå îáðàçîâàíèå ìèêðî-

òðîìáîâ è ñíèæàåò ïðîöåññ îêñèãåíàöèè [22]. Ðàíåå

ðÿä èññëåäîâàòåëåé îòìå÷àëè âàæíîñòü êîìîðáèäíî-

ñòè ïàöèåíòîâ è âîçðàñò. Îäíàêî çà ïîñëåäíèå ìåñÿöû

âñå ÷àùå âñòðå÷àþòñÿ ñîîáùåíèÿ, ñâèäåòåëüñòâóþùèå

î ôóëüìèíàíòíûõ òå÷åíèÿõ êîðîíîâèðóñíîé èíôåêöèè

ó ïàöèåíòîâ ìîëîæå 35 ëåò, êîòîðûå íå èìåþò õðîíè-

÷åñêèõ çàáîëåâàíèé ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé è ýíäîêðèí-

íîé ñèñòåì [5]. Â ñâÿçè ñ ýòèì îñòàåòñÿ îòêðûòûì âî-

ïðîñ, ñâÿçàí ëè ôàêò ãèïåðàêòèâàöèè ñèñòåì ãåìîñòàçà

è êîìïëåìåíòà ñ ïðÿìûì öèòîòîêñè÷åñêèì äåéñòâèåì

âèðóñà èëè æå ÿâëÿåòñÿ èíäèâèäóàëüíîé âîñïðèèì÷è-

âîñòüþ îòäåëüíûõ ïàöèåíòîâ. Êàê óæå áûëî îòìå÷åíî,

òåñòîñòåðîí ñïîñîáñòâóåò ìèãðàöèè è àêòèâàöèè íåé-

òðîôèëîâ â î÷àã âîñïàëåíèÿ, ÷òî ìîæåò ïðèâîäèòü ê

îáðàçîâàíèþ íåéòðîôèëüíûõ ëîâóøåê, ñïîñîáíûõ àê-

òèâèðîâàòü àëüòåðíàòèâíûé ïóòü êîìïëåìåíòà è ïî-

âðåæäàòü ñîñóäèñòûé ýíäîòåëèé ìèêðîöèðêóëÿòîðíî-

ãî çâåíà [26]. Òåîðåòè÷åñêè ýòîò ïðîöåññ ìîæåò áûòü

ïîäàâëåí àíòèàíäðîãåííûìè ñðåäñòâàìè, ÷òî áóäåò

ñïîñîáñòâîâàòü ïðÿìîìó âëèÿíèþ àíòèàíäðîãåííîé

òåðàïèè íà òÿæåñòü òå÷åíèÿ COVID-19.

Àíòèàíäðîãåííûå ñðåäñòâà. Àíäðîãåí-äåïðèâàöè-

îííàÿ òåðàïèÿ, êîòîðàÿ âêëþ÷àåò àíòàãîíèñòû ÀÐ è

èíãèáèòîðû ñèíòåçà òåñòîñòåðîíà, ïðèâîäèò ê ñíèæå-

íèþ óðîâíåé TMPRSS2 [18]. Â ðàáîòå Ì. Montopoli, et

al. [18] áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ïàöèåíòû ñ ðàêîì ïðåäñòà-

òåëüíîé æåëåçû, ïîëó÷àâøèå àíäðîãåí-äåïðèâàöèîí-

íóþ òåðàïèþ, èìåëè çíà÷èòåëüíî ìåíüøèé ðèñê èí-

ôèöèðîâàíèÿ SARS-Cov-2 ïî ñðàâíåíèþ ñ áîëüíûìè

äðóãèìè ôîðìàìè ðàêà èëè ïàöèåíòàìè áåç ñîïóòñò-

âóþùèõ îíêîëîãè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé. Òàêèì îáðàçîì,

àêòèâàöèÿ ýêñïðåññèè TMPRSS2 àíäðîãåíàìè ìîæåò

ñïîñîáñòâîâàòü áîëåå òÿæåëîìó òå÷åíèþ COVID-19 ó

ìóæ÷èí [33], â òî âðåìÿ êàê áëîêàäà ÀÐ, èíãèáèðîâà-

íèå áèîñèíòåçà àêòèâíîãî òåñòîñòåðîíà ìîæåò óìåíü-

øàòü ñïîñîáíîñòü âèðóñà ïðîíèêàòü â êëåòêè õîçÿèíà

è, ñëåäîâàòåëüíî, ìîæåò áûòü ðàññìîòðåíà â êà÷åñòâå

ïðîôèëàêòèêè èëè âñïîìîãàòåëüíîé òåðàïèè

COVID-19. Îñíîâíûìè îãðàíè÷åíèÿìè ïðèìåíåíèÿ

àíòèàíäðîãåííûõ ñðåäñòâ ìîãóò ñëóæèòü ñåðüåçíûå

ïîáî÷íûå ýôôåêòû: íàðóøåíèå óãëåâîäíîãî è æèðîâî-

ãî îáìåíîâ, ïîâûøåíèå ðèñêîâ ïåðåëîìà êîñòåé è îñ-

ëîæíåíèé ñî ñòîðîíû ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñòåìû,

ñåêñóàëüíûå íàðóøåíèÿ, äåïðåññèÿ [19, 24, 31]. Ñ äðó-

ãîé ñòîðîíû, ïðèìåíåíèå àíòèàíäðîãåííûõ ñðåäñòâ

ïðè COVID-19, â îòëè÷èå îò ëåêàðñòâåííîé òåðàïèè

ðàêà ïðåäñòàòåëüíîé æåëåçû, ÄÃÏÆ èëè àíäðîãåííîé

àëîïåöèè, ïî-âèäèìîìó, òðåáóåò çíà÷èòåëüíî ìåíüøåé

ïðîäîëæèòåëüíîñòè êóðñà ëå÷åíèÿ. Êðîìå òîãî, âî-

ïðîñ ýôôåêòèâíîé äîçû òàêæå îñòàåòñÿ îòêðûòûì. Áî-

ëåå êîðîòêàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü ïðèìåíåíèÿ è àäåê-

âàòíûé ðåæèì äîçèðîâàíèÿ àíòèàíäðîãåííûõ ñðåäñòâ,

äëÿ ïðîôèëàêòèêè èëè ëå÷åíèÿ COVID-19, äîëæíû

ìèíèìèçèðîâàòü ðèñêè òÿæåëûõ ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ.

Îäíàêî äëÿ îïðåäåëåíèÿ ýòèõ ïàðàìåòðîâ íåîáõîäèìî

ïðîâåäåíèå ñîîòâåòñòâóþùèõ êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâà-

íèé.

Àíîíñèðîâàíî íåñêîëüêî òàêèõ êëèíè÷åñêèõ èññëå-

äîâàíèé: ðàíäîìèçèðîâàííîå îòêðûòîå èññëåäîâàíèå

äëÿ îïðåäåëåíèÿ ýôôåêòèâíîñòè áèêàëóòàìèäà, àíòà-

ãîíèñòà ÀÐ, â êà÷åñòâå âñïîìîãàòåëüíîé òåðàïèè

COVID-19 (ClinicalTrials.gov, NCT04374279) è ðàíäî-

ìèçèðîâàííîå ìóëüòèöåíòðîâîå ïëàöåáî-êîíòðîëèðóå-

ìîå èññëåäîâàíèå âëèÿíèÿ äåãàðåëèêñà, àíòàãîíèñòà

ãîíàäîëèáåðèíà, íà èñõîä COVID-19 ó ïàöèåí-

òîâ-ìóæ÷èí áåç ñîïóòñòâóþùèõ õðîíè÷åñêèõ çàáîëå-

âàíèé (ClinicalTrials.gov, NCT04397718).

Òÿæåñòü òå÷åíèÿ è èñõîä ñèñòåìíûõ âîñïàëèòåëü-

íûõ ðåàêöèé, âêëþ÷àÿ âèðóñíûå èíôåêöèè, ìîãóò çà-

âèñåòü îò ãåíäåðíûõ îñîáåííîñòåé. Àíäðîãåííàÿ êîí-

öåïöèÿ ïàòîãåíåçà COVID-19 [33] îáúÿñíÿåò âûñîêèå

ðèñêè òÿæåëîãî òå÷åíèÿ è ïîêàçàòåëè ñìåðòíîñòè ó ïà-

öèåíòîâ ìóæñêîãî ïîëà. Àíäðîãåíû ìîãóò èãðàòü îï-

ðåäåëåííóþ ðîëü â ïðîíèêíîâåíèè âèðóñà

SARS-Cov-2 â êëåòêó, à òàêæå âëèÿòü íà ðàçâèòèå âîñ-

ïàëèòåëüíîãî è èììóííîãî îòâåòîâ. Ïàöèåíòû, ïîëó-

÷àâøèå àíäðîãåí-äåïðèâàöèîííóþ òåðàïèþ, èìåëè

çíà÷èòåëüíî ìåíüøèé ðèñê èíôèöèðîâàíèÿ

SARS-Cov-2. Ýòè äàííûå ôîðìèðóþò òåîðåòè÷åñêîå

îáîñíîâàíèå âîçìîæíîé ýôôåêòèâíîñòè àíòèàíäðî-

ãåííûõ ñðåäñòâ äëÿ ïðîôèëàêòèêè è ëå÷åíèÿ

COVID-19 ó ïàöèåíòîâ ìóæñêîãî ïîëà ñ âûñîêèì ðèñ-

êîì.
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The androgenic theory of COVID-19 pathogenesis explains the more severity of illness and higher mortality rate in men, which is consistent with the pathoge-

nesis of other viral diseases. Androgenic hormones can play a critical role in the viral entry, the development of the immune response and inflammation. It is es-

tablished that patients with prostate cancer who received androgen-deprivation therapy have a significantly lower risk of SARS-Cov-2 infection compared to

non-cancer patients. These data can provide theoretical foundations for assessment of the clinical efficacy of antiandrogenic drugs used in the prevention and

treatment of COVID-19.
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