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Большинство больных с опухолями гипофиза 
имеют клинические признаки, свидетельствую­
щие об избыточной продукции гипофизарных 
гормонов. Однако 20—30% больных не имеют 
клинических признаков гиперсекреции, как акро­
мегалия или синдром Иценко—Кушинга [5, 6]. 
Они классифицируются как больные с функцио­
нально неактивными опухолями гипофиза [6].

Методами гистохимии и молекулярной биоло­
гии показано, что клинически неактивные опухо­
ли представлены гетерогенной популяцией кле­
ток передней доли гипофиза. Большинство таких 
опухолей секретируют гликопротеидные гормо­
ны, чаще всего лютеинизирующий (ЛГ), фоллику­
лостимулирующий (ФСГ) гормоны и/или их 
субъединицы, и относятся к гонадотропиномам 
[7, 11]. Клинически для больных с гонадотропи- 
номой характерно нарушение функции яични­
ков, проявляющееся, в частности, как синдром 
поликистозных яичников (СПЯ) [6, 11].

Исследования гипоталамической регуляции 
опухолей гипофиза, а также поиски адекватных 
методов лечения таких больных широко прово­
дятся в настоящее время [2, 10]. Роль гонадолибе- 
рина (ГнРГ) в патогенезе гонадотропином неясна. 
Введение экзогенного ГнРГ приводит к выбросу 
иммунореактивных Л Г и ФСГ [15]. Это свиде­
тельствует о сохранности рецепторов ГнРГ на 
опухолевых гонадотрофах. В то же время хрониче­
ское введение ГнРГ в дозах, вызывающих десен- 
ситизацию гонадотрофов в нормальном гипофизе, 
не приводит к ней у больных с гонадотропиномой 
[8].

Целью нашего исследования явилось сравни­
тельное изучение секреции биологически актив­
ного (ЛГб) и иммунореактивного (ЛГИ) ЛГ в ответ 
на введение экзогенного ГнРГ у больных с макро­
аденомой гипофиза (гонадотропиномой) и боль­
ных с микроаденомой гипофиза, сочетающейся с 
СПЯ.

Материалы и методы
Обследовано 8 женщин в возрасте 35—53 лет с макроаде­

номой гипофиза, выявленной с помощью КТ и ЯМР (1-я 
группа). Больные не имели признаков акромегалии или син­
дрома Иценко—Кушинга. У 5 из 8 больных и помощью ульт­
развукового исследования (УЗИ) органов малого таза выявлен 
поликистоз яичников, у 1 больной сохранялась нормальная 
менструальная функция, 1 находилась в менопаузе и 1 имела 
вторичную аменорею без поликистоза яичников. Обследовано 
также 6 женщин с микроаденомой гипофиза и СПЯ в возрасте 
20—35 лет (2-я группа). Диагноз СПЯ ставили на основании 
клинических и лабораторных исследований. Во 2-ю группу 
включали больных с нормальным или повышенным уровнем 
ЛГ, тестостерона (Т), нормальным уровнем пролактина (ПРЛ). 
Больные имели нарушение менструального цикла по типу 
аменореи или олигоменореи. При УЗИ выявлены нормального 
размера или увеличенные яичники с многочисленными фол­
ликулярными кистами.

В крови больных определяли содержание ЛГИ, ФСГ, ПРЛ, 
Т и эстрадиола (Е2) методами радиоиммунного анализа (систе­
мы ВОЗ). Содержание ЛГ6 определяли по секреции Т клетка­
ми Лейдига мышей in vitro методом Е. Wilking и соавт. [14]. 
Содержание гормонов у женщин обеих групп сравнивали с со­
держанием гормонов у здоровых женщин детородного возрас­
та в фолликулярную фазу цикла (контрольная группа). У всех 
больных обеих групп исследовали секрецию ЛГ6 и ЛГИ в усло­
виях пробы с ГнРГ (100 мкг внутривенно, фирма "Ferring") на 
0, 15, 30, 60. 90 и 120-й минуте от начала введения. Статисти­
ческую обработку проводили по методу Стьюдента.

Результаты и их обсуждение
Результаты исследования содержания гормонов 

у больных представлены в табл. 1.
Как видно из табл. 1, базальный уровень гор­

монов у больных 1-й группы достоверно не отли­
чается от такового в контрольной и 2-й группе. 
При индивидуальном исследовании содержания 
гормонов у больных 1-й группы установлено, что 
у 50% больных содержание ЛГИ находилось в пре­
делах нормы, у остальных было повышено. Со­
держание ЛГб у 1 больной снижено, у 3 в преде­
лах нормы, у 4 повышено. Содержание ПРЛ у 2 
больных статистически недостоверно повышено, 
у остальных 6 — в пределах нормы. Содержание Т 
и Е2 у 50% больных повышено, у остальных в

Исходное содержание гонадотропных гормонов и половых стероидов у больных с макроаденомой и микроаденомой гипофиза
Табл и ца 1

Группа 
обследованных ЛГ6, Е/л ЛГ„, Е/л ЛГ6/ЛГ„ ФСГ, Е/л ПРЛ, мЕ/л Т, нмоль/л Е2, пмоль/л

1-я 21,8 ± 3,6 10,4 ± 2,3 2,5 ± 0,3 3,6 ± 0,4 613 ± 109 3,6 ± 0,6 592 ± 101
(12,4-34,4) (4,0-19.5) (1,8-4,0) (2,8-4,6) (180-1284) (0,8-5,1) (181-950)

2-я 39,8 ± 7,3 9,7 ± 2,1 3,7 ± 0,5 3,0 ± 0,2 401 ± 64 3,1 ± 0,5 424 ± 72
(19,4-58) (3,0-17,4) (2,1-5,5) (2,5-3,8) (220-630) (2,4-5,5) (272-557)

Контрольная 15,3 ± 1,0 6,8 ± 0,7 2,1 ± 0,2 3,6 ± 0,4 399 ± 42 2,2 ± 0,2 454 ± 145
(8,6-23) (3,0-12,0) (1,0-3,9) (2,4-10,0) (160-715) (1,4-2,7) (150-600)

Примечание. В скобках — пределы колебаний.
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Рис. I. Секреция ЛГ6 и ЛГИ и их соотношение в ответ на вве­
дение ГнРГ у больных с макроаденомой гипофиза.
Здесь и на рис. 2: по осям ординат: слева — %ЛГб, %ЛГИ, справа — %ЛГб, %ЛГИ; 
по осям абсцисс — минуты от начала введения ГнРГ. / — %ЛГИ; 2 — %ЛГб.

пределах нормы. Не выявлено корреляционной 
связи между исходным содержанием гонадотроп­
ных гормонов и половых стероидов.

Во 2-й группе содержание ЛГИ у 4 больных на­
ходилось в пределах нормы, у 2 было повышено. 
Содержание ЛГб у 3 больных было на верхней 
границе нормы, у остальных 3 повышено. Содер­
жание ПРЛ и Е2 у всех больных не превышало 
нормальных значений. Содержание Т у 2 боль­
ных находилось на верхней границе нормы, у 4 
больных повышено.

При сравнении индивидуального содержания 
гормонов у больных 2-й группы мы выявили бо­
лее высокое исходное содержание ЛГб, что под­
тверждается также более высоким средним уров­
нем гормона (см. табл. 1).

Таким образом, больные с макроаденомой ги­
пофиза (1-я группа) имеют разный уровень секре­
ции ЛГ, половых стероидов (от низкого до повы­
шенного) и разное состояние овариальной функ­
ции — сохраненный менструальный цикл, вто­
ричную аменорею, поликистоз яичников. Более 
однородна 2-я группа: у всех больных на УЗИ вы­
явлен поликистоз яичников, а содержание Е2 не 
превышает нормальных значений.

Всем обследованным проведена проба с ГнРГ. 
У больных 1-й группы введение ГнРГ приводило 
к выбросу ЛГИ и ЛГб (рис. 1). Величина прироста

Таблица 2
Содержание Е2, процент прироста ЛГб и ЛГИ и их соотношение 
у больных обеих групп

Группа обсле­
дованных Е2, пмоль/л %лги %лг„ %лг6/лг„

1-я:
а (п = 4) 825 ± 49 1110 ± 161 1184 ± 217 1,12 ± 0,13
б (л = 4) 359 ± 71 1136 ± 146 1938 ± 402 1,73 ± 0,28

2-я (п = 6) 423 ± 72 2184 ± 515 1404 ± 336 0,63 ± 0,01

Примечание, а — высокий, б — нормальный уровень Е2.

Рис. 2. Секреция ЛГб и ЛГИ и их соотношение в ответ на вве­
дение ГнРГ у больных с микроаденомой гипофиза.

ЛГИ колебалась в широком интервале значений 
(58—229 Е/л), в среднем составляя 1057 ± 97% от 
исходного, превышая его прирост у здоровых 
женщин. Величина прироста ЛГб также колеба­
лась от 222 до 504 Е/л, в среднем составляя 
1448 ± 324% от исходного. У больной с исходно 
низким содержанием ЛГИ и ЛГ6 уровень ЛГИ по­
вышался до 36,1 Е/л, а прирост ЛГб составлял 
84,4 Е/л, что в процентном исчислении составля­
ло 1573 и 2213% соответственно. При исследова­
нии динамики концентрации ЛГб и ЛГИ и их со­
отношения при проведении пробы выявлено, что 
величина отношения ЛГб/ЛГи постепенно увели­
чивается, и это увеличение достигает максималь­
ных значений к 120-й минуте после введения, ко­
гда выброс Л Г начинает уменьшаться.

Поскольку у 4 больных 1-й группы выявлен 
высокий уровень Е2, было проведено сравнение 
прироста ЛГб и ЛГИ в зависимости от содержа­
ния Е2. Проведено также сравнение со 2-й груп­
пой, в которой содержание Е2 было нормальным 
(табл. 2).

Как видно из табл. 2, введение ГнРГ больным 
1-й группы с повышенным уровнем Е2 сопровож­
дается сравнительно низким процентом прироста 
ЛГб по сравнению с больными с нормальным 
уровнем Е2, т. е. величина соотношения ЛГб/ЛГи 
определяется содержанием Е2 в крови.

Введение ГнРГ больным с микроаденомой 
(2-я группа) приводило к выбросу как ЛГб, так и 
ЛГИ. При этом величина прироста ЛГИ колебалась 
в широком интервале значений (85—256 Е/л), в 
среднем составляя 2041 ± 476%. Процент прирос­
та ЛГб также имел широкий интервал колебаний 
(175—728 Е/л), в среднем составляя 1342 ± 336% 
(см. табл. 2). При исследовании динамики секре­
ции ЛГб и ЛГИ и их соотношения в течение 120 
мин выявлено, что под влиянием ГнРГ секреция 
ЛГб увеличивается в меньшей степени, чем ЛГИ 
(рис. 2). Начиная с 15-й минуты введения величи­
на отношения уменьшается и начинает увеличи­
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ваться только на 90-й минуте, не достигая исход­
ного уровня к 120-й минуте. Снижение секреции 
ЛГб относительно ЛГИ при введении ГнРГ под­
тверждается и величиной отношения процента 
прироста ЛГб/ЛГи, которая колеблется в очень уз­
ком интервале значений (0,6—0,7 Е/л) у всех об­
следованных и в среднем составляет 0,63 ± 0,01% 
(см. табл. 2). Корреляционной связи между вели­
чиной выброса ЛГ и содержанием Е2 у больных с 
микроаденомой не выявлено.

Иными словами, у больных 2-й группы соот­
ношение ЛГб/ЛГи снижается на фоне введения 
ГнРГ. В то же время при сравнении реакции ЛГб 
и ЛГИ на введение ГнРГ не обнаружено различий 
в величине прироста ЛГб у больных обеих групп. 
Однако прирост ЛГИ у больных с микроаденомой 
выше по сравнению с группой больных с макро­
аденомой (рис. 3). Отношение процента прироста 
ЛГб/ЛГи у больных 1-й группы достоверно выше 
по сравнению со 2-й (рис. 4). Такая закономер­
ность особенно четко прослеживается при сравне­
нии процента прироста у больных обеих групп с 
одинаковым уровнем Е2.

Таким образом, в результате сравнительного 
исследования секреции ЛГб и ЛГИ в ответ на вве­
дение ГнРГ у больных с макроаденомой и микро­
аденомой гипофиза можно сделать заключение, 
что у больных с макроаденомой введение ГнРГ 
приводит к увеличению секреции ЛГб в большей 
степени, чем ЛГИ, и это соотношение снижается 
при повышении в крови уровня Е2. У больных с 
микроаденомой введение ГнРГ сопровождается 
увеличением секреции ЛГИ в большей степени, 
чем ЛГб.

Динамика секреции ЛГб и ЛГИ в ответ на вве­
дение экзогенного ГнРГ исследована рядом авто­
ров у женщин на протяжении менструального 
цикла, а также у здоровых мужчин и при гипого­
надизме [3, 4]. В большинстве работ выявлено по­
вышение секреции ЛГб по сравнению с ЛГИ, о чем 
свидетельствует увеличение отношения ЛГб/ЛГи по 
сравнению с исходным [3]. При эндогенных им­
пульсных выбросах ГнРГ также отмечается повы­
шение отношения ЛГб/ЛГи по сравнению с меж­
импульсным периодом [4]. Однако ряд авторов 
не выявили изменений в отношении ЛГб/ЛГи 
при нормальных физиологических условиях в от­
вет на введение ГнРГ. Почти полное снижение 
секреции ЛГб при незначительном уменьшении 
уровня ЛГИ под влиянием агонистов ГнРГ и анти­
андрогенов отмечено при их введении больным 
раком предстательной железы [12].

Снижение секреции ЛГб относительно ЛГИ в 
ответ на введение ГнРГ мы выявили также у 
больных с СПЯ и текоматозом [1]. Особенно чет­
ко это прослеживается у больных текоматозом, у 
которых снижение секреции ЛГб относительно 
ЛГИ достоверно уже на 15-й минуте от начала вве­
дения нейропептида.

Существует несколько точек зрения относи­
тельно того, что является причиной изменения 
отношения в секреции ЛГб и ЛГИ. Возможно, вы­
явленное нами различие у больных обеих групп

Рис 3. Прирост ЛГб и лги в ответ на введение ГнРГ у больных 
с макроаденомой (7) и микроаденомой (2) гипофиза.
По оси ординат — %ЛГб, %ЛГИ; д — %ЛГИ, б — %ЛГб-

Рис. 4. Соотношение прироста ЛГб/ЛГи в ответ на введение 
ГнРГ у больных с макроаденомой (7) и микроаденомой (2) ги­
пофиза.
По оси ординат — Д %ЛГб/Д %ЛГИ.

обусловлено сопряженным СПЯ. Известно, что Т 
и эстрогены могут изменять это соотношение. Ха­
рактер секреции ГнРГ, частота и амплитуда его 
импульсов также изменяют секрецию ЛГб и ЛГИ 
[9, 13].

Выводы

1. Введение ГнРГ больным с макроаденомой 
гипофиза (гонадотропиномой) приводит к увели­
чению секреции ЛГб в большей степени, чем ЛГИ

2. Величина выброса ЛГб относительно ЛГИ. 
снижается при повышенном содержании эстроге­
нов в крови.

3. Введение ГнРГ больным с микроаденомой 
гипофиза и СПЯ увеличивает секрецию ЛГИ в 
большей степени, чем ЛГб.
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N. P. Goncharov, A. D. Dobracheva, V. V. Vaks, I. S. Yarovaya, 
N. B. Akopova - THE CONTENT OF BIOACTIVE AND IM­
MUNOREACTIVE LUTEINIZING HORMONE IN THE 
BLOOD DURING INJECTIONS OF GONADOTROPIN RE­
LEASING FACTOR TO PATIENTS WITH PITUITARY ADE­
NOMA

Summary. The secretion of bioactive (LHb) and immunore­
active (LHj) in response to gonadotropic hormone releasing factor 

(GHRF) was assessed in 8 women with pituitary macroadenoma 
(gonadotropinoma) and 6 patients with pituitary microadenoma 
combined with the polycystic ovaries syndrome. GHRF more in­
tensively stimulated the secretion of LHb in patients with macroad­
enoma than that of LH,. If the level of estrogens in the blood in­
creases, the secretion of LHb decreases in comparison with the pro­
duction of LHi. In patients with pituitary microadenoma combined 
with the polycystic ovaries syndrome GHRF stimulated the secre­
tion of LHj more intensively than that of LHb.
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ЗАВИСИМОСТЬ АРТЕРИАЛЬНОГО ДАВЛЕНИЯ ОТ РАСПРЕДЕЛЕНИЯ ЖИРА 
У ЖЕНЩИН, БОЛЬНЫХ ОЖИРЕНИЕМ
Самарский государственный медицинский университет

Гипертензия является одним из наиболее час­
тых осложнений ожирения и встречается при 
этом заболевании в 40—60% случаев [3]. В по­
следнее время появился ряд исследований, пока­
зывающих, что повышение артериального давле­
ния (АД) в определенной степени зависит от рас­
пределения жира и более характерно для абдоми­
нального ожирения, чем для глютеофеморально- 
го [1, 5, 6]. По некоторым данным, эта зависи­
мость выражена сильнее, чем зависимость от сте­
пени ожирения [1, 5]. Механизм данного явления 
до конца не изучен. Полагают, что патогенез ги­
пертензии при ожирении и, в частности, при аб­
доминальном распределении жира связан с гипе- 
ринсулинизмом и инсулинорезистентностью [4, 
8].

Целью настоящей работы явилось изучение за­
висимости АД от содержания иммунореактивно­
го инсулина (ИРИ) крови и показателей распре­
деления жира у женщин детородного возраста, 
больных ожирением.

Материалы и методы
Обследовали 48 женщин в возрасте 18—35 лет с ожирени­

ем различной степени выраженности (индекс массы тела — 
И МТ — отношение массы тела в кг к квадрату роста в см 
больше 27,0) с нормальной толерантностью к углеводам без 
признаков эндокринной и почечной патологии. Контрольная 
группа состояла из 33 здоровых женщин в возрасте 20—36 лет 
с нормальной массой тела (И МТ < 25,0).

Окружности талии (Т) и бедер (Б) измеряли гибкой санти­
метровой лентой на середине расстояния между пупком и 
мечевидным отростком и по межвертельной линии соответст­
венно. Разделение женщин на группы с разным типом распре­
деления жира проводили по величине отношения окружностей 
Т/Б. Больные с Т/Б > 0,81 составили группу с преимуществен­
но абдоминальным распределением жира (1-я группа), а боль­
ные с Т/Б <0,81 — группу с преимущественно глютеофемо- 
ральным распределением жира (2-я группа) [13]. Группы боль­
ных достоверно не различались по величине ИМТ, возрасту и 
продолжительности заболевания (табл. 1).

Толщину подкожного жира на животе определяли с помо­
щью УЗИ в проекции брюшка правой прямой мышцы на 
уровне пупка.

Содержание глюкозы в капиллярной крови определяли 
глюкозооксидазным методом, уровень ИРИ в плазме — радио­
иммунным методом. Кровь для исследований брали натошак в 
8 ч. О степени выраженности инсулинорезистентности судили 
по коэффициенту отношения базальных значений ИРИ и 
глюкозы [2, 4].

Характеристика групп больных
Таблица 1

Показатель
Группа обследуемых

контрольная 
(л = 33)

больные ожирением 
(л = 48)

больные с глютеофеморальным 
распределением жира (л == 17)

больные с абдоминальным 
распределением жира (п = 31)

Возраст, годы 28,1 ± 1,1 33,3 ± 1,2 30,3 ± 2,0 34,6 ± 1,5
Длительность заболевания, годы — 13,1 ± 1,1 11,8 ± 3,2 14,3 ± 1,5
Масса тела, кг 57,3 ± 1,5 92,5 ± 1,6’ 88,3 ± 2,2* 95,2 ± 2,1*
Рост, см 163,0 ± 1,0 163,0 ± 0,8 163,4 ± 1,3 163,2 ± 1,0
ИМТ, кг/см2 21,5 ± 0,4 35,0 ± 0,7* 33,2 ± 1,0* 35,8 ± 0,8*
Т, см 68,3 ± 2,3 102,7 ± 1,7* 93,8 ± 2,1* 106,4 ± 2,0*'**
Б, см 97,8 ± 3,3 120,5 ± 1,3* 120,4 ± 2,2* 121,4 ± 1,8*
Т/Б, усл. ед. 0,70 ± 0,02 0,85 ± 0,01* 0,78 ± 0,01* 0,88 ± 0,01*’**
ПА-УЗИ, см 0,98 ± 0,22 4,66 ±0,31* 4,12 ± 0,50* 4,83 ± 0,38*
ЧСС в минуту 68,5 ± 4,4 76,5 ± 4,6* 74,6 ± 6,0* 77,8 ± 5,9*
САД, мм рт. ст. 117,5 ± 2,5 134,7 ± 16,2* 122,5 ± 11,4 141,8 ± 18,3*’**
ДАД, мм рт. ст. 75,0 ± 2,9 90,3 ± 12,3* 80,0 ± 8,1 94,8 ± 11,0*’**
Глюкоза базальная, ммоль/л 4,32 ± 0,14 4,03 ± 0,09 3,82 ± 0,11 4,12 + 0,11
ИРИ базальный, пмоль/л 32,4 ± 4,8 83,2 ± 7,4* 57,5 + 8,8* 101,7 ± 8,8*’**
ИРИ/глюкоза 6,62 ± 1,05 20,52 ± 1,93* 15,46 ± 2,76* 24,99 ± 2,33*’**

Примечание. Звездочки — достоверность (р < 0,05) различий: одна — с контролем, две — между группами больных.
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