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Аннотация

Введение. Злокачественные новообразования яичка (ЗНО) встречаются преимущественно у мужчин 
репродуктивного возраста. В ряде исследований отмечена зависимость уровня половых гормонов 
от ЗНО яичка и сывороточных онкомаркеров. Однако в настоящее время достоверная взаимосвязь 
уровня гормонов до орхифуникулэктомии (ОФЭ) с клинико-патоморфологической характеристикой 
опухоли недостаточно изучена. Цель исследования – анализ взаимосвязи уровня половых гормонов 
с гистологической характеристикой опухоли у пациентов с ЗНО яичка и разработка прогностических 
моделей. Материал и методы. В проспективное одноцентровое исследование включено 66 пациентов 
с ЗНО яичка. Локализованный, местнораспространенный и метастатический опухолевый процесс был 
у 55 (83,3 %), 9 (13,6 %) и 2 (3,0 %) больных соответственно. Выполнена предоперационная оценка 
следующих гормонов: общий и свободный тестостерон (T), эстрадиол (E2), гонадотропные гормоны 
(ЛГ, ФСГ, Пролактин) и бета-ХГЧ. В зависимости от гистологического типа опухоли пациенты были 
разделены на 2 группы: типичная семинома (n=31) и несеминомые опухоли (n=35). Оценили ряд пока-
зателей: размер опухоли, лимфоваскулярную инвазию и врастание опухоли в сеть яичка. Результаты. 
Несеминомные опухоли характеризовались более высокими значениями половых гормонов, бета-ХГЧ 
и низкими значениями гонадотропных гормонов по сравнению с типичной семиномой (p<0,05). Высокая 
концентрация бета-ХГЧ наблюдалась преимущественно при pT3 по сравнению с pT1 стадией (p=0,018). 
При корреляционном анализе выявлена связь между общим (ρ=0,351; p=0,004) и свободным Т (ρ=0,342; 
р=0,008), E2 (ρ=0,292; p=0,022), бета-ХГЧ (ρ=0,244; р=0,048), ЛГ (ρ=-0,287; p=0,039), ФСГ (ρ=-0,264; 
p=0,04) и размером первичной опухоли. Наличие врастания опухоли в сеть яичка сопровождалось 
низким значением ЛГ и высоким значением бета-ХГЧ по сравнению с пациентами без данного про-
гностического параметра (p=0,015, p<0,001 соответственно). Разработаны прогностические модели для 
определения вероятности гистологического типа опухоли и врастания опухоли в сеть яичка (p<0,001) 
с высокой чувствительностью (82,1 и 76,5 %) и специфичностью (76,9 и 100 %). Заключение. Среди 
пациентов с несеминомными опухолями отмечается изменение гипоталамо-гипофизарно-гонадной оси 
(ГГГ). Высокие значения половых гормонов и низкие значения гонадотропных гормонов перед ОФЭ 
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связаны с большим размером первичной опухоли. Также низкое значение ЛГ и высокое значение бета-
ХГЧ являются предиктором врастания опухоли в сеть яичка. Высокий уровень бета-ХГЧ ассоциирован 
с более агрессивной биологией опухоли и неблагоприятным прогнозом.

Ключевые слова: злокачественные новообразования яичек, типичная семинома, несеминомные 
опухоли, половые гормоны, гипоталамо-гипофизарно-гонадная ось, бета-ХГЧ. 
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Abstract

Introduction. Testicular cancer (TC) mostly affect young men of reproductive age. Several studies have shown 
correlation between the level of sex hormones in testicular cancer and serum tumor markers. However, cur-
rently, the relationship between hormone levels before orchidectomy and the clinical and pathomorphological 
characteristics of the tumor has not been sufficiently studied. Aim of the study: to analyze the relationship 
between hormone levels and the clinical stage and histological characteristics of the tumor in patients with 
testicular cancer and to develop prognostic models. Material and Methods. This prospective single-center 
study included 66 patients with testicular cancer. Localized, locally advanced and metastatic testicular cancer 
was diagnosed in 55 (83.3 %), 9 (13.6 %) and 2 (3.0 %) patients, respectively. A preoperative assessment of 
hormones such as total and free testosterone (T), estradiol (E2)), gonadotropic hormones (LH, FLH, Prolactin) 
and b-HCG was carried out. Patients were divided into 2 groups depending on the histological structure of 
the tumor: seminoma (n=31) and non-seminoma (n=35). The following parameters were assessed: tumor 
size, lymphovascular invasion and rete testis invasion. Results. In non-seminoma tumors, the values of sex 
hormones and beta-hCG were higher, but the values of gonadotropic hormones were lower compared with 
typical seminomas (p<0.05). High concentrations of b-HCG were observed predominantly in pT3 compared 
to pT1 stages (p=0.018). Correlation analysis revealed a connection between total (ρ=0.351; p=0.004) and 
free T (ρ=0.342; p=0.008), E2 (ρ=0.292; p=0.022), b-HCG (ρ=0.244; p= 0.048), LH (ρ=-0.287; p=0.039), FSH 
(ρ=-0.264; p=0.04) and the size of the primary tumor. The presence of rete testis invasion was accompanied 
by a low LH value and a high b-HCG value compared to patients without this prognostic parameter (p=0.015, 
p<0.001, respectively). Prognostic models were developed to determine the probability of histological structure 
and the presence of rete testis invasion (p<0.001) with high sensitivity (82.1 % and 76.5 %) and specificity 
(76.9 % and 100 %). Conclusion. The findings suggest that non-seminoma tumors are associated with 
changes in the pituitary-gonadal (HPG) axis. The high values of sex hormones and low values of gonadotropic 
hormones before orchidectomy are associated with a large size of the primary tumor. Additionally, a low LH 
value and a high b-HCG value are predictors of rete testis invasion. High b-HCG levels are associated with 
more aggressive tumor biology and poor prognosis.

Key words: testicular cancer, pure seminoma, non-seminoma tumors, sex hormones, hypothalamic-
pituitary-gonadal axis, b-HCG.

Введение
Злокачественные новообразования яичка (ЗНО) 

наиболее часто встречаются у мужчин репродук-
тивного возраста в периоде с 15 до 44 лет [1, 2]. 
Начало этого периода совпадает с началом полово-
го созревания, что указывает на возможную связь 

между гормональными факторами и опухолевой 
трансформацией половых клеток.

M. Bandak et al. пришли к выводу, что комбини-
рованные методы лечения ЗНО яичка и высокий 
уровень сывороточных онкомаркеров (АФП, Бета-
ХГЧ, ЛДГ) влияют на уровень половых гормонов 



65СИБИРСКИЙ ОНКОЛОГИЧЕСКИЙ ЖУРНАЛ. 2024; 23(1): 63–74

ЛАБОРАТОРНЫЕ И ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ

[3–5]. Другие исследователи считают, что пато-
логические изменения в яичке (тестикулярный 
микролитиаз и атрофия), которые определяются до 
лечения, также влияют на уровень гормонов [1, 6].  
В настоящее время имеется лишь ограниченная ин-
формация об изменениях уровня половых гормонов 
перед орхифункулэктомией (ОФЭ) [7]. В частно-
сти, о взаимосвязях между уровнем мужских по-
ловых гормонов и клинико-патоморфологической 
характеристикой опухоли.  Таким образом, требу-
ются дополнительные исследования клинической 
значимости уровня половых гормонов перед ОФЭ 
как предиктора морфологической характеристики 
злокачественных новообразований яичка

Цель исследования – анализ взаимосвязи уров-
ня гормонов с клинической стадией и гистологиче-
ской характеристикой опухоли у пациентов с ЗНО 
яичка и разработка прогностических моделей.

Материал и методы 
В исследование включено 66 больных ЗНО яич-

ка, получивших хирургическое лечение в период 
с декабря 2021 по май 2023 г. на базе МНИОИ им. 
П.А. Герцена – филиала НМИЦ радиологии в отде-
лении урологии. Диагноз устанавливался на осно-
вании результатов УЗИ и/или МРТ органов малого 
таза и уровня онкомаркеров (альфа-фетопротеина 
(АФП), бета-хорионического гонадотропина (бета-
ХГЧ), лактатдегидрогеназы (ЛДГ). Для оценки 
распространенности опухолевого процесса паци-
ентам выполнялась КТ органов грудной клетки, 
брюшной полости и забрюшинного пространства 
с внутривенным контрастированием.

Забор крови для определения уровня гона-
дотропных (ЛГ, ФСГ, пролактин) и стероидных 
гормонов (общий и свободный тестостерон, 
эстрадиол) производился до хирургического вме-
шательства, натощак, в промежутке с 8.00 до 10.00. 
Анализ уровня гормонов в сыворотке выполнен 
на оборудовании Beckman Coulter UniCel DxI 800, 
Immulite 2000XPi.

В качестве возможных факторов, влияющих на 
гормональный статус мужчин с ЗНО яичка, оцени-
вали следующие параметры: распространенность 
опухолевого процесса (локализованный, мета-
статический), размер опухолевого образования, 
гистологическую характеристику опухоли (типич-
ная семинома; несеминомные опухоли; наличие/
отсутствие лимфоваскулярной инвазии; врастание 
в сеть яичка) и уровень бета-ХГЧ. При этом объ-
ем яичек определяли по результатам МРТ/УЗИ, 
а размер опухолевого образования – по данным 
планового патоморфологического исследования 
послеоперационного материала.

Учитывая гистотип опухоли, пациенты были 
разделены на две группы: 1 группа – типичная се-
минома (n=31); 2 группа – несеминомые опухоли 
(n=35) (табл. 1). У пациентов с несеминомными 
опухолями идентифицированы следующие гисто-

логические подтипы: тератомы (n=11), эмбрио-
нальные карциномы (n=17) и опухоли желточного 
мешка (n=7). Медиана возраста больных в общей 
группе составила 33 года (Q1–Q3: 27–40; семино-
ма – 35 лет; несеминома – 30 лет), преобладали 
мужчины молодого возраста. Группы были сопо-
ставимы по возрасту, индексу массы тела, размеру 
опухоли, объему здорового и пораженного яичка 
(p>0,05). Средний размер первичной опухоли при 
семиноме был несколько меньше, чем при несеми-
номе, но значимых различий не отмечено.

Статистический анализ проводился с исполь-
зованием программы IBM SPSS v.27 и StatTech 
v. 3.1.10 (разработчик ООО «Статтех», Россия). 
Количественные показатели, имеющие нормальное 
распределение, описывались с помощью средних 
арифметических величин (M) и стандартных 
отклонений (SD), границ 95 % доверительного 
интервала (95 % ДИ). В случае отсутствия нор-
мального распределения количественные данные 
описывались с помощью медианы (Me) и нижнего 
и верхнего квартилей (Q1–Q3). Категориальные 
данные описывались с указанием абсолютных зна-
чений и процентных долей. Сравнение двух групп 
по количественному показателю, распределение 
которого отличалось от нормального, выполнялось 
с помощью U-критерия Манна–Уитни. Сравнение 
процентных долей при анализе четырехпольных 
таблиц сопряженности выполнялось с помощью 
точного критерия Фишера. Сравнение процентных 
долей при анализе многопольных таблиц сопря-
женности выполнялось с помощью критерия χ2 
Пирсона. Направление и теснота корреляционной 
связи между двумя количественными показателями 
оценивались с помощью коэффициента ранговой 
корреляции Спирмена (при распределении по-
казателей, отличном от нормального). Статисти-
чески значимыми различия считали при уровне 
p ≤0,05.

Прогностическая модель, характеризующая 
зависимость количественной переменной от факто-
ров, разрабатывалась с помощью метода линейной 
регрессии. Построение прогностической модели 
вероятности определенного исхода выполнялось 
при помощи метода логистической регрессии. 
Для оценки доли вариации зависимой перемен-
ной использовали коэффициент детерминации 
Найджелкерка.

Результаты
Локализованный, местнораспространенный и 

метастатический опухолевый процесс был выявлен 
у 55 (83,3 %), 9 (13,6 %) и 2 (3,0 %) больных соот-
ветственно. Между группами значимых различий 
в зависимости от распространенности опухолевого 
процесса не получено (p>0,05) (табл. 2). 

Всем больным (n=66) выполнена ОФЭ: право-
сторонняя – в 36 (54,5 %), левосторонняя – в 25 
(37,9 %), двусторонняя – в 5 (7,6 %) случаях. При 
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Таблица 1/Table 1

Сравнительная характеристика пациентов с учетом гистологического варианта опухоли

Comparative characteristics of patients taking into account the histological type of the tumor

Показатели/Parameters

Гистологическое строение/Histological structure

рСеминома/
Seminoma (n=31)

Несеминома/
Nonseminoma (n=35)

Me Q₁–Q₃ Me Q₁–Q₃
Возраст, Me (лет)/Age, Me (years) 35 28–42 30 25–39 0,094

Индекс масса тела, M ± SD (кг/м2)/
Body mass index, M ± SD (kg/m2) 25,38 24,12–28,09 24,90 22,22–26,59 0,272

Размер опухоли, M ± SD (см)/
Tumor size, M ± SD (cm) 3,8 2,6–5,8 5,3 3,0–6,2 0,134

Объем пораженного яичка, Me (см3)/
Volume of the affected testicle, Me (сm3) 31,8 20,2–58,8 56,0 25,0–131,0 0,160

Объем здорового яичка, Me (см3)/
Healthy testicular volume, Me (сm3) 17,8 12,3–24,2 13,0 11,4–18,0 0,215

Примечание: таблица составлена авторами.

Note: created by the authors.
Таблица 2/Table 2

Распространенность опухолевого процесса по классификации TNM в зависимости от 
гистологического строения

Extent of the tumor according to the TNM classification depending on the histological structure

Показатели/
Indicators

Категории/ 
Categories

Гистологическое строение/Histological structure
pСеминома/

Seminoma
Несеминома/
Nonseminoma

T
T1 15 (48,4 %) 14 (40,0 %)

0,566T2 12 (38,7 %) 18 (51,4 %)
T3 4 (12,9 %) 3 (8,6 %)

N

N0 25 (80,6 %) 30 (85,7 %)

0,055
N1 0 (0,0 %) 1 (2,9 %)
N2 1 (3,2 %) 4 (11,4 %)
N3 5 (16,1 %) 0 (0,0 %)

M
M0 30 (96,8 %) 34 (97,1 %)

1,000
M1 1 (3,2 %) 1 (2,9 %)

S
0 18 (58,1 %) 17 (48,6 %)

0,6151 10 (32,3 %) 12 (34,3 %)
2 3 (9,7 %) 6 (17,1 %)

Примечание: таблица составлена авторами.

Note: created by the authors.

плановом гистологическом исследовании опера-
ционного материала наличие лимфоваскулярной 
инвазии и врастания в сеть яичка выявлено у 37 
(56,1 %) и у 45 (68,2 %) больных. Средний раз-
мер опухолевого образования в группе типичной 
семиномы составил  3,8 см (Q1–Q2: 2,6–5,8 см), 
несеминомы – 5,3 см (Q1–Q2: 3–6,2 см), без суще-
ственных различий (p>0,05).

При сравнении уровня половых и гонадотроп-
ных гормонов в зависимости от распространен-
ности опухолевого процесса (по классификации 
TNM) между группами нам не удалось установить 
значимых различий (p>0,05). Однако при анализе 

уровня бета-ХГЧ в зависимости от pT стадии по-
сле ОФЭ выявлены значимые различия (p=0,018) 
(рис. 1). Апостериорные сравнения показали, что 
уровень бета-ХГЧ при распространении опухоли 
на семенной канатик (pT3) был значимо выше, чем 
при опухолях, ограниченных яичком (pT1-pT2) 
(p<0,03).

Анализ уровня гормонов в зависимости 
от гистологического подтипа (типичная 
семинома, несеминомые опухоли)
При анализе половых и гонадотропных гормо-

нов, а также бета-ХГЧ в зависимости от гистоло-
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Рис. 1. Анализ уровня бета-ХГЧ в 
зависимости от pT стадии в общей 
когорте пациентов. Примечание: 

рисунок выполнен авторами
Fig. 1. Analysis of beta-hCG levels 
depending on the pT stage in the 

overall cohort of patients. Note: cre-
ated by the authors

Таблица 3/Table 3

Анализ уровня гормонов до операции в зависимости от гистологического строения

Analysis of hormone levels before surgery depending on the histological structure

Показатели/Indicators

Гистологическое строение/Histological structure

рСеминома/
Seminoma (n=31)

Несеминома/
Nonseminoma (n=35)

Me Q₁–Q₃ Me Q₁–Q₃
Т общий (нмоль/л)/Total testosterone 12,70 9,74–14,93 17,70 13,36–27,18 <0,001*
Т свободный (пг/мл)/Free testosterone 7,88 6,48–11,09 14,40 11,32–20,46 <0,001*

Эстрадиол (пмоль/л)/Estradiol 82,39 73,00–151,37 115,00 93,60–336,18 0,010*
ЛГ (мМЕ/мл)/LH 2,74 1,27–5,54 0,42 0,23–2,67 0,007*

ФСГ (мМЕ/мл)/FSH 5,25 3,00–8,44 1,29 0,30–3,98 <0,001*
Пролактин (мЕд/л)/Prolactin 165,54 124,26–234,33 254,00 169,00–435,66 0,002*
бета-ХГЧ (мЕД/мл)/b-HCG 3,40 1,20–6,50 5,46 2,00–193,87 0,035*

Примечания: * – различия показателей статистически значимы; таблица составлена авторами.

Notes: * – differences in indicators are statistically significant; created by the authors.

Таблица 4/Table 4

Характеристики связи предикторов модели с вероятностью выявления гистологического строения

Characteristics of the relationship between model predictors and the probability of identifying histological 
structure

Предикторы/Predictors
Грубые/Unadjusted Скорректированные/Adjusted

COR; 95 % ДИ p AOR; 95 % ДИ p

Т общий/Total testosterone 1,203; 
1,058–1,368 0,005* 1,180; 

1,040–1,339 0,010*

Пролактин/Prolactin 1,008; 
1,002–1,014 0,007* 1,007; 

1,001–1,013 0,017*

Примечания: * – различия показателей статистически значимы; таблица составлена авторами.

Notes: * – differences in indicators are statistically significant; created by the authors.

гического строения опухоли (табл. 3) выявлены 
существенные различия (p<0,05). Данные различия 
объясняются наиболее высоким уровнем половых 
гормонов, бета-ХГЧ и низкими уровнями гонадо-
тропных гормонов при несеминомных опухолях 
по сравнению с типичной семиномой.

Нами разработана прогностическая модель для 
определения вероятности гистологического строе-

ния в зависимости от уровня гормонов методом 
бинарной логистической регрессии. Наблюдаемая 
зависимость описывается уравнением (1):

P=1 / (1 + e-z) × 100 %,
z=-4,244 + 0,166XТ + 0,007XПРЛ,                (1)

где P – вероятность несеминомы; XТ – Т общий 
(нмоль/л); XПРЛ – пролактин (мЕд/л).
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Полученная регрессионная модель является 
статистически значимой (p<0,001). Исходя из зна-
чения коэффициента детерминации Найджелкерка, 
модель (1) учитывает 45,7 % факторов, опреде-
ляющих вероятность гистологического строения. 
При увеличении общего Т на 1 нмоль/л и пролак-
тина на 1 мЕд/л шансы верификации несеминомы 
увеличивались в 1,180 и 1,007 раза. Площадь 
под ROC-кривой составила 0,835 ± 0,055 с 95 % 
ДИ: 0,727–0,944. Полученная модель оказалась 
статистически значимой (p<0,001). Чувствитель-
ность и специфичность модели – 82,1 и 76,9 % 
соответственно.

Анализ уровня гормонов в зависимости
от размера первичной опухоли 
Нами был проведен корреляционный анализ 

взаимосвязи размера опухоли и уровня половых 
и гонадотропных гормонов до ОФЭ (табл. 4). При 
оценке связи уровня половых гормонов (общий 
и свободный Т, эстрадиол), бета-ХГЧ и размера 
опухоли была установлена умеренной/слабой 
тесноты прямая связь (p<0,05). Напротив, корре-
ляция уровня гонадотропных гормонов (ЛГ, ФСГ) 
и размера опухоли была слабой тесноты обратная 
связь (табл. 4).

Оценка зависимости размера опухоли от поло-
вых гормонов была выполнена с помощью метода 

линейной регрессии. Наблюдаемая зависимость 
размера опухоли от общего Т описывается урав-
нением линейной регрессии (2):

YРО=1,914 + 0,160XТ ,                                     (2)
где Y – величина размера опухоли; XТ – Т общий 
(нмоль/л).

При увеличении общего Т на 1 нмоль/л следует 
ожидать увеличения размера опухоли на 0,160 см. 
Полученная регрессионная модель (2) была 
статистически значимой (p<0,001) и учитывает 
22,6 % факторов, оказывающих влияние на размер 
первичной опухоли. 

Анализ уровня гормонов в зависимости 
от прогностических факторов 
(лимфоваскулярная инвазия, 
врастание опухоли в сеть яичка)
При анализе уровня гормонов в зависимости от 

лимфоваскулярной инвазии не удалось установить 
значимых различий (p>0,05). При анализе уровня 
ЛГ и бета-ХГЧ в зависимости от врастания опу-
холевого процесса в сеть яичка в общей когорте 
пациентов были установлены существенные раз-
личия (p=0,015, p<0,001 соответственно) (рис. 4, 
5). Врастание опухоли в сеть яичка сопровожда-
лось низким значением ЛГ и высоким значением 
бета-ХГЧ по сравнению с пациентами без данного 

Рис. 2. Оценки отношения шансов с 95 % ДИ для 
изучаемых предикторов выявления гистологиче-
ского строения. Примечание: рисунок выполнен 

авторами
Fig. 2. Odds ratio estimates with 95 % CI for the 

studied predictors of histological identification. Note: 
created by the authors

Рис. 3. ROC-кривая, характеризующая зависи-
мость вероятности гистологического строения от 

значения логистической функции P.
Примечание: рисунок выполнен авторами

Fig. 3. ROC curve characterizing the dependence of 
the probability of histological structure on the value of 

the logistic function P.
Note: created by the authors
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Рис. 4, 5. Анализ уровня ЛГ и бета-ХГЧ 
в зависимости от врастания опухоли 
в сеть яичка в общей когорте пациен-
тов. Примечание: рисунок выполнен 

авторами
Fig. 4, 5. Analysis of LH and beta-hCG 
levels depending on tumor invasion into 

the rete testis in the overall cohort of 
patients. Note: created by the authors

прогностического параметра. При анализе общего 
и свободного Т, эстрадиола, ФСГ и пролактина в 
зависимости от врастания опухолевого процесса 
в сеть яичка не удалось выявить статистически 
значимых различий (p>0,05).

Также нами была разработана прогностическая 
модель для определения вероятности врастания 
опухолевого процесса в сеть яичка в зависимости 
от бета-ХГЧ методом бинарной логистической 
регрессии (табл. 6). Наблюдаемая зависимость 
описывается уравнением (3):

P=1 / (1 + e-z) × 100 %,
z=-1,300 + 0,434XХГЧ,                                      (3)

где P – вероятность врастания в сеть яичка; Xхгч – 
бета-ХГЧ (мЕД/мл).

Полученная регрессионная модель является 
статистически значимой (p=0,02). Исходя из зна-
чения коэффициента детерминации Найджелкерка, 
модель (3) объясняет 50,0 % наблюдаемой диспер-
сии вероятности врастания опухоли в сеть яичка. 
При увеличении бета-ХГЧ на 1 мЕД/мл шансы 
наличия увеличивались в 1,543 раза. Площадь 
под ROC-кривой составила 0,836 ± 0,054 с 95 % 
ДИ: 0,731–0,941. Полученная модель была стати-
стически значимой (p<0,001). Пороговое значение 
логистической функции P в точке cut-off, которому 
соответствовало наивысшее значение индекса 
Юдена, составило 0,590. Наличие прогнозирова-

лось при значении логистической функции P выше 
данной величины или равной ей. Чувствительность 
и специфичность модели составили 76,5 и 100,0 % 
соответственно.

Обсуждение
В настоящее время в литературе достаточно дан-

ных, описывающих изменения половых гормонов 
у мужчин с ЗНО яичка, после односторонней ОФЭ 
и адъювантного лечения (химиотерапия, лучевая 
терапия) [8]. Однако состояние гормонального ста-
туса у этих больных до начала активного лечения 
и их взаимосвязи с клинико-патоморфологической 
характеристикой опухолевого процесса мало 
изучены [7]. В нашем исследовании выполнена 
дооперационная оценка уровня половых и гона-
дотропных гормонов, бета-ХГЧ и последующее 
выявление корреляции с гистологическими па-
раметрами опухоли и распространенностью ЗНО 
яичка.

При распространении опухолевого процесса 
на семенной канатик мы наблюдали более высо-
кие значения бета-ХГЧ, чем при опухоли, огра-
ниченной яичком (pT3 vs pT1, p<0,03). Данная 
закономерность, вероятнее всего, объясняется тем, 
что высокие значения бета-ХГЧ наблюдаются при 
несеминомных опухолях и при большом размере 
первичной опухоли. В свою очередь, такие новооб-
разования, согласно нашим результатам и данным 
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Таблица 4/Table 4

Результаты корреляционного анализа взаимосвязи размера опухоли и уровня половых и 
гонадотропных гормонов до ОФЭ в общей когорте пациентов

Results of correlation analysis of the relationship between tumor size and the level of sex and gonadotrop-
ic hormones prior to orchidectomy in the overall cohort of patients

Показатели/Indicators

Характеристика корреляционной связи/
Characteristics of correlation

ρ Теснота связи по шкале Чеддока/ 
Connection tightness on the Chaddock scale p

Размер опухоли – Т общий/Tumor size – T total 0,351 Умеренная/Moderate 0,004*
Размер опухоли – Т свободный/Tumor size – T free 0,342 Умеренная/Moderate 0,008*
Размер опухоли – Эстрадиол/Tumor size – Estradiol 0,292 Слабая/Weak 0,022*

Размер опухоли – ЛГ/Tumor size – LH -0,287 Слабая/Weak 0,039*
Размер опухоли – ФСГ/Tumor size – FSH -0,264 Слабая/Weak 0,040*

Размер опухоли – Пролактин/Tumor size – Prolactin 0,097 Нет связи/No connection 0,460
Размер опухоли – бета-ХГЧ/Tumor size – b-HCG 0,244 Слабая/Weak 0,048*

Примечания: * – различия показателей статистически значимы (p<0,05); таблица составлена авторами

Notes: * – differences in indicators are statistically significant (p<0.05); created by the authors
Таблица 5/Table 5

Анализ размера опухоли в зависимости от общего Т

Analysis of tumor size depending on total T

Показатели/Indicators B Стд. ошибка/Std. err. t p
Перехват/Intercept 1,914 0,740 2,588 0,012*

Т общий/Total testosterone 0,160 0,041 3,893 <0,001*

Примечания: * – различия показателей статистически значимы (p<0,05); таблица составлена авторами.

Notes: * – differences in indicators are statistically significant (p<0.05); created by the authors.
Таблица 6/Table 6

Характеристики связи предикторов модели с вероятностью выявления врастания в сеть яичка

Characteristics of the relationship between model predictors and the probability of detecting ingrowth into 
the testicular network

Предикторы/Predictors
Грубые/Unadjusted Скорректированные/Adjusted

COR; 95 % ДИ p AOR; 95 % ДИ p

бета-ХГЧ/b-HCG 1,543; 
1,071 – 2,221 0,02* 1,543; 

1,071 – 2,221 0,02*

Примечания: * – влияние предиктора статистически значимо (p<0,05); таблица составлена авторами.

Notes: * – the influence of the predictor is statistically significant (p<0.05); created by the authors.

Рис. 6. Оценки отношения шансов с 
95 % ДИ для изучаемых предикторов 
врастания в сеть яичка. Примечание: 

рисунок выполнен авторами
Fig. 6. Odds ratio estimates with 95 % CI 
for the studied predictors of tumor inva-
sion into the rete testis. Note: created by 

the authors
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Рис. 7. ROC-кривая, характеризующая зависимость 
вероятности врастания в сеть яичка от значения 

логистической функции P.
Примечание: рисунок выполнен авторами

Fig. 7. ROC curve characterizing the dependence of the 
probability of histological structure on the value of the 

logistic function P.
Note: created by the authors

литературы, могут привести к более агрессивному 
течению заболевания со склонностью к метаста-
зированию [6, 9]. 

У больных с несеминомными опухолями мы 
отмечали повышенные значения половых гормо-
нов, бета-ХГЧ, как и сниженные в разной степени 
значения уровня гонадотропных гормонов по 
сравнению с пациентами с типичной семиномой. 
На данный момент лишь в нескольких проведен-
ных исследованиях изучили аналогичную связь 
уровня гормонов перед ОФЭ с гистологическими 
подтипами ЗНО яичка. K.G. Pineault et al. описали 
взаимосвязь между уровнем гормонов перед ОФЭ 
и клинико-патоморфологическими характеристи-
ками у 52 пациентов с ЗНО яичка [10]. Авторы 
пришли к выводу, что у больных с ЗНО яичка повы-
шенный уровень эстрадиола перед ОФЭ является 
предиктором верификации несеминомной опухо-
ли. Аналогичные данные получены P.J. Wiechno 
et al. [7], авторы указывают, что высокие концен-
трации бета-ХГЧ и эстрадиола нарушают работу 
ГГГ-оси по паранеопластическому механизму. При 
этом эстрадиол является значимым маркером не-
семиноматозных опухолей. Другие авторы также 
предполагают, что нарушения ГГГ-оси у мужчин 
с ЗНО яичка могут быть связаны либо с высокой 
концентрацией бета-ХГЧ, либо с высоким уровнем 
эстрадиола, секретируемого первичной опухолью 
[11–15].

Наши данные показывают, что несеминомные 
опухоли связаны не только с повышением уровня 
эстрадиола и бета-ХГЧ, но и высокими значениями 
тестостерона (свободный и общий), пролактина и 
низкими значениями гонадотропных гормонов (ЛГ, 
ФСГ), что подтверждает аргументы как в пользу 
выработки эстрадиола под влиянием бета-ХГЧ, 
так и в отношении общих нарушений ГГГ-оси. 
На сновании этих статистических различий нами 
разработана прогностическая модель, где при уве-
личении общего Т на 1 нмоль/л и пролактина на 
1 мЕд/л шансы несеминомы увеличивается в 1,180 
и 1,007 раза соответственно. Чувствительность и 
специфичность модели составили 82,1 и 76,9 % 
соответственно.

Врастание опухоли в сеть яичка сопровожда-
лось низким значением ЛГ и высоким значением 
бета-ХГЧ, что выделяет эту связь и требует даль-
нейшего изучения. В настоящее время никаких до-
полнительных данных по этому аспекту нет. Также 
нами была разработана прогностическая модель, 
где при увеличении бета-ХГЧ на 1 мЕД/мл шансы 
выявления врастания в сеть яичка увеличивались 
в 1,543 раза. Чувствительность и специфичность 
модели – 76,5 и 100,0 % соответственно.

Согласно K.G. Pineault et al., повышенный уро-
вень ЛГ и ФСГ перед ОФЭ был связан с большим 
размером первичной опухоли [10]. Данную ассо-
циацию авторы объясняют тем, что более крупное 
опухолевое образование разрушает окружающую 
паренхиму и приводит к нарушению процесса 
сперматогенеза с увеличением уровня ЛГ и ФСГ по 
механизму положительной обратной связи. Напро-
тив, в нашем исследовании отмечено, что с увле-
чением размеров первичной опухоли выявляются 
высокие значения половых гормонов, бета-ХГЧ и 
низкие показатели гонадотропных гормонов (ЛГ и 
ФСГ). Сравнивая результаты исследований других 
авторов и результаты нашего исследования, можно 
предположить, что такая закономерность может 
быть связана с высокой экспрессией бета-ХГЧ и 
эстрадиола первичной опухолью, которые, в свою 
очередь, стимулируют функции клеток Лейдига и 
по принципу отрицательной обратной связи пода-
вляют продукцию гонадотропных гормонов.

Согласно литературным данным, ЛГ и бета-ХГЧ 
представляют собой морфологически схожие по-
липептидные гормоны, обладающие способностью 
стимулировать одни и те же рецепторы [11]. Этот 
факт объясняет разрушающее действие высоких 
концентраций бета-ХГЧ на ГГГ ось. Другие иссле-
дователи также указывают на то, что концентрация 
бета-ХГЧ у больных ЗНО яичка коррелирует с кон-
центрацией тестостерона, пролактина, эстрадиола 
и гонадотропинов [13–15].

Наше исследование имеет определенные огра-
ничения, которые заслуживают обсуждения. В 
исследование включено относительно небольшое 
количество пациентов (n=66), что может обуслов-
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ливать недостаточную мощность статистического 
анализа. Однако полученные данные обладают 
потенциалом для продолжения исследования на 
больших выборках. Рекомендуется провести ис-
следования с участием более крупных когорт 
пациентов с целью выявления факторов (таких 
как статус курения, активность, наследственные 
заболевания, крипторхизм, микролитиаз яичка, 
тиреотропный гормон), влияющих на ГГГ-ось, 
чтобы помочь смягчить эти ограничения и предо-
ставить дополнительные доказательства важных 
взаимосвязей между уровнями гормонов перед 
ОФЭ и характеристиками ЗНО яичка.

Заключение
Целью проспективного одноцентрового иссле-

дования были анализ взаимосвязи уровня гормо-
нов с клинической стадией и гистологическими 

характеристиками опухоли у пациентов с раком 
яичка и разработка прогностических моделей. По-
лученные данные позволяют предположить, что 
несеминомные опухоли связаны с изменениями 
ГГГ-оси, характеризующимися высокими значе-
ниями половых гормонов и низкими значениями 
гонадотропных гормонов до ОФЭ, что связано с 
большими размерами первичной опухоли. Кроме 
того, низкое значение ЛГ и высокое значение бета-
ХГЧ являются предикторами прорастания опухоли 
в сеть яичка. Также высокие уровни бета-ХГЧ 
связаны с более агрессивной биологией опухоли 
и плохим прогнозом. Исследование подчеркивает 
важность предоперационной гормональной оценки 
для прогнозирования клинических и патоморфоло-
гических характеристик ЗНО яичка и разработки 
эффективных прогностических моделей.
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