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Ðàáîòà ïîñâÿùåíà àêòóàëüíîé òåìå — èçó÷åíèþ èìïóëüñíîãî ðåæèìà èíêðåöèè ðÿäà ãîðìîíîâ ó
ìóæ÷èí ñ ÷àñòè÷íûì âîçðàñòíûì àíäðîãåííûì äåôèöèòîì (PADAM). Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ ïîçâî-
ëÿþò ñ÷èòàòü, ÷òî PADAM ïðèâîäèò ê íàðóøåíèþ èìïóëüñíîãî ðåæèìà èíêðåöèè ðÿäà ãîðìîíîâ, â òîì
÷èñëå ëþòåèíèçèðóþùåãî (ËÃ), ôîëèêóëîñòèìóëèðóþùåãî (ÔÑÃ) è ñîìàòîòðîïíîãî (ÑÒÃ) ãîðìîíîâ,
êîðòèçîëà è èíñóëèíà ó ìóæ÷èí ñòàðøèõ âîçðàñòíûõ ãðóïï. Äàííûå èçìåíåíèÿ ñîïóòñòâóþò ðàçâèòèþ
ìåòàáîëè÷åñêîãî ñèíäðîìà (Õ-ñèíäðîìà); èõ îáðàòíîå ðàçâèòèå íàáëþäàåòñÿ ïðè ïðîâåäåíèè àíäðî-
ãåí-çàìåñòèòåëüíîé òåðàïèè.

Ê ë þ ÷ å â û å ñ ë î â à: òåñòîñòåðîí, PADAM, ËÃ, ÔÑÃ, ÑÒÃ, èíñóëèí.
Ï ð è í ÿ ò û å ñ î ê ð à ù å í è ÿ: PADAM — ÷àñòè÷íûé âîçðàñòíîé àíäðîãåííûé äåôèöèò, ËÃ — ëþòåè-

íèçèðóþùèé ãîðìîí, ÔÑÃ — ôîëëèêóëîñòèìóëèðóþùèé ãîðìîí, PSA — ïðîñòàò-ñïåöèôè÷åñêèé àíòè-
ãåí.

Óìåíüøåíèå ÷èñëà êëåòîê-ïðîäóöåíòîâ òåñòîñòåðî-
íà (êëåòîê Ëåéäèãà) ó ìóæ÷èí ïîñëå 40 ëåò ïðèâîäèò ê
ñíèæåíèþ ïðîäóêöèè òåñòîñòåðîíà (Suoranta, 1971; Nea-
ves et al., 1984; Äåäîâ, Êàëèíè÷åíêî, 2006). Â îòâåò íà
èíêðåöèþ ËÃ êëåòêè Ëåéäèãà íå ñïîñîáíû îáåñïå÷èòü
âûáðîñ àäåêâàòíîãî êîëè÷åñòâà òåñòîñòåðîíà. Íàðóøà-
þòñÿ ìåõàíèçìû ãèïîòàëàìî-ãèïîôèçàðíîé ðåãóëÿöèè, â
òîì ÷èñëå èìïóëüñíîãî ðåæèìà èíêðåöèè (Bremner,
1983; Gray et al., 1991; Lavin, 1999). Ó ïîæèëûõ ìóæ÷èí
íàáëþäàþòñÿ óìåíüøåíèå àìïëèòóäû è ïîâûøåíèå ÷àñ-
òîòû ïèêîâ âûáðîñà ËÃ, à òàêæå íàðóøåíèå èìïóëüñíîé
èíêðåöèè òåñòîñòåðîíà (Veldbuis et al., 1992; Kaiser et al.,
1994; Veldbius et al., 2001; Äåäîâ, Êàëèíè÷åíêî, 2006).
Áèîëîãè÷åñêîå çíà÷åíèå ðèòìà èíêðåöèè òåñòîñòåðîíà
äî íàñòîÿùåãî âðåìåíè îêîí÷àòåëüíî íå óñòàíîâëåíî
(Äåäîâ, Êàëèíè÷åíêî, 2006).

Öåëüþ ðàáîòû ÿâëÿåòñÿ èçó÷åíèå ïðè÷èííî-ñëåäñò-
âåííûõ ñâÿçåé ìåæäó ðàçâèòèåì PADAM è èçìåíåíèåì
èìïóëüñíîãî ðåæèìà ãîðìîíàëüíîé ðåãóëÿöèè ó ìóæ÷èí
ñòàðøèõ âîçðàñòíûõ ãðóïï.

Ìàòåðèàë è ìåòîäèêà

Ï à ö è å í ò û. Ïîä íàáëþäåíèåì íàõîäèëèñü 9 áîëü-
íûõ ñ ÷àñòè÷íûì âîçðàñòíûì àíäðîãåííûì äåôèöèòîì.
Âîçðàñò áîëüíûõ ñîñòàâèë îò 42 äî 74 ëåò.

Êðèòåðèÿìè âêëþ÷åíèÿ â èññëåäîâàíèå ñëóæèëè
ïðèíàäëåæíîñòü ê ìóæñêîìó ïîëó, âîçðàñò (ñòàðøå
40 ëåò), ñíèæåíèå îáùåãî (<10.4 íìîëü/ë) è(èëè) ñâîáîä-
íîãî (<110.0 ïìîëü/ë) òåñòîñòåðîíà â ñûâîðîòêå êðîâè
(Lavin, 1999) (òàáë. 1). Êðèòåðèÿìè èñêëþ÷åíèÿ áûëè
èíôåêöèîííûå çàáîëåâàíèÿ íèæíèõ ìî÷åâûõ ïóòåé, âà-
ðèêîöåëå, ðàê ïðåäñòàòåëüíîé æåëåçû (äëÿ èñêëþ÷åíèÿ
çàáîëåâàíèÿ áîëüíûì ïðîâîäèëè ðåêòàëüíîå èññëåäîâà-
íèå è òðàíñðåêòàëüíîå óëüòðàçâóêîâîå ñêàíèðîâàíèå
ïðåäñòàòåëüíîé æåëåçû, îïðåäåëåíèå îáùåãî PSA â ñû-
âîðîòêå êðîâè, çíà÷åíèå êîòîðîãî íå äîëæíî áûëî ïðå-
âûøàòü 4 íã/ìë (òàáë. 2)), íàðóøåíèÿ ôóíêöèè ïå÷å-
íè (íà îñíîâàíèè çíà÷åíèé àêòèâíîñòè àëàíèíàìèíîò-
ðàíñôåðàçû, ïðåâûøàâøåé 26 ÌÅ/ë, àñïàðòàòàìèíîòðàí-
ñôåðàçû âûøå 25 ÌÅ/ë è îáùåãî áèëèðóáèíà âûøå
21 ìêìîëü/ë), ñîäåðæàíèå êðåàòèíèíà â ñûâîðîòêå âûøå
0.11 ììîëü/ë, ëå÷åíèå â òå÷åíèå ïðåäøåñòâóþùèõ 3 ìåñ
àíòèàíäðîãåíàìè èëè ôèíàñòåðèäîì, òðàâìû ÖÍÑ, ýïè-
ëåïñèÿ è äðóãèå çàáîëåâàíèÿ è ïîðàæåíèÿ ãîëîâíîãî
ìîçãà â àíàìíåçå.

Áîëüíûì íàçíà÷àëè àíäðèîë (òåñòîñòåðîíà óíäåêà-
íîàò) â äîçå 40 ìã îäíîêðàòíî óòðîì. Âñå ïàöèåíòû ñî-
ñòàâëÿëè îäíó ãðóïïó, ó êîòîðîé ñðàâíèâàëè ðåçóëüòàòû
èññëåäîâàíèÿ äî è ÷åðåç 1 ìåñ ïîñëå íà÷àëà àíäðîãåí-çà-
ìåñòèòåëüíîé òåðàïèè.
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ñâîáîäíîãî òåñòîñòåðîíà è PSA ïðîâîäèëè èììóíîôåð-
ìåíòíûì ìåòîäîì. Äëÿ ýòîãî âåíîçíóþ êðîâü áðàëè óò-
ðîì íàòîùàê â ôèêñèðîâàííîå âðåìÿ (8—10 ÷ óòðà) (Mo-
rales, 1996; Ëîðàí è äð., 1999).

Èíêðåöèÿ ãîíàäîòðîïèí-ðèëèçèíã ãîðìîíà ãèïîòà-
ëàìóñîì, ãîðìîíîâ àäåíîãèïîôèçà (êðîìå ïðîëàêòèíà),
òåñòîñòåðîíà ÿè÷êàìè íîñèò èìïóëüñíûé õàðàêòåð è
ïðîèñõîäèò â ñðåäíåì êàæäûå 90 ìèí. Èíêðåöèÿ êîðòè-
çîëà è èíñóëèíà òàêæå íîñèò èìïóëüñíûé õàðàêòåð (Ëà-
âèí, 1999). Äëÿ äèàãíîñòèêè íàðóøåíèÿ ðèòìà èíêðåöèè
óðîâíè ËÃ, ÔÑÃ, ÑÒÃ, îáùåãî òåñòîñòåðîíà, êîðòèçîëà è
èíñóëèíà îïðåäåëÿëè â ïÿòè îáðàçöàõ ñûâîðîòêè, âçÿòûõ
ñ èíòåðâàëîì 20 ìèí (â ïðîìåæóòîê âðåìåíè, îõâàòûâà-
þùèé âåñü ñðåäíèé ïåðèîä èõ èìïóëüñíîé èíêðåöèè)
(Ëàâèí, 1999).

Îïðåäåëåíèå óðîâíåé ËÃ, ÔÑÃ, ÑÒÃ, îáùåãî òåñòî-
ñòåðîíà, êîðòèçîëà, èíñóëèíà è PSA ïðîèçâîäèëè ñ ïî-
ìîùüþ òåñò-íàáîðîâ ôèðìû DPS (ÑØÀ), ñâîáîäíîãî òå-
ñòîñòåðîíà — íàáîðàìè ôèðìû Diagnostic Systems Labo-
ratories Inc. (ÑØÀ).

×óâñòâèòåëüíîñòü ìåòîäà îïðåäåëåíèÿ è êîýôôèöè-
åíòû âàðèàöèè ñîñòàâèëè: äëÿ ËÃ — 0.5 ÌÅ/ë è 8 %; äëÿ
ÔÑÃ — 0.5 ÌÅ/ë è 8 %; äëÿ ÑÒÃ — 1.3 ïìîëü/ë è 8 %;
äëÿ îáùåãî òåñòîñòåðîíà — 0.2 íìîëü/ë è 8 %; äëÿ ñâî-
áîäíîãî òåñòîñòåðîíà — 1.63 ïìîëü/ë è 5.4 %; äëÿ êîðòè-
çîëà — 15 íìîëü/ë è 8 %; äëÿ èíñóëèíà — 7.2 ïìîëü/ë è
10 %; äëÿ PSA — 0.01 íã/ìë è 8 %.

Ñ ò à ò è ñ ò è ÷ å ñ ê è é à í à ë è ç. Îöåíêó ðåçóëüòàòîâ
ïðîâîäèëè ìåòîäîì äèñïåðñèîííîãî àíàëèçà ïîâòîðíûõ
èçìåðåíèé. Îöåíêó çíà÷èìîñòè ðàçëè÷èé ìåæäó èçìåíå-
íèÿìè ïîêàçàòåëåé, ïîëó÷åííûõ äî è ÷åðåç 1 ìåñ ïîñëå
íà÷àëà àíäðîãåí-çàìåñòèòåëüíîé òåðàïèè, îñóùåñòâëÿëè
íà îñíîâàíèè ïàðíîãî êðèòåðèÿ Ñòüþäåíòà. Âñå äàííûå
â òåêñòå è òàáëèöàõ ïðåäñòàâëåíû â ôîðìå ñðåäíèõ çíà-
÷åíèé è ñòàíäàðòíûõ îòêëîíåíèé (M � ó). Òàêæå óêàçà-
íû ñðåäíèå çíà÷åíèÿ èçìåíåíèé ïàðàìåòðîâ (ð), èõ ñòàí-
äàðòíûå îøèáêè (sð) è çíà÷åíèÿ êðèòåðèÿ Ñòüþäåíòà (t)
(Glantz, 1999).

Ðåçóëüòàòû

×åðåç 1 ìåñ ïîñëå íà÷àëà àíäðîãåí-çàìåñòèòåëüíîé
òåðàïèè ó áîëüíûõ ïî ñðàâíåíèþ ñ èñõîäíûìè äàííûìè
íàáëþäàëîñü óâåëè÷åíèå àìïëèòóäû êîëåáàíèé óðîâíåé
ËÃ, ÔÑÃ, ÑÒÃ, îáùåãî òåñòîñòåðîíà, êîðòèçîëà è èíñó-
ëèíà (îòíîñèòåëüíî ñðåäíèõ çíà÷åíèé). Ïîëó÷åííûå
äàííûå ïðåäñòàâëåíû â òàáë. 2—4.

Îáñóæäåíèå

Ýíäîêðèííàÿ è íåðâíàÿ ñèñòåìû ôóíêöèîíèðóþò êî-
îðäèíèðîâàííî, ïîääåðæèâàÿ ïîñòîÿíñòâî âíóòðåííåé
ñðåäû îðãàíèçìà. Ïðè î÷åâèäíîì ðàçëè÷èè ìåõàíèçìîâ
ïåðåäà÷è èíôîðìàöèè îáùèì äëÿ îáåèõ ñèñòåì ÿâëÿåòñÿ
âûñâîáîæäåíèå õèìè÷åñêèõ âåùåñòâ â êà÷åñòâå ñðåäñòâ
êîììóíèêàöèè ìåæäó êëåòêàìè. Ýíäîêðèííàÿ ñèñòåìà
ÿâëÿåòñÿ ïðîäîëæåíèåì öåíòðàëüíîé íåðâíîé ñèñòåìû.
Íåéðîñåêðåòîðíûå êëåòêè ãèïîòàëàìóñà ñî÷åòàþò â ñåáå
ñâîéñòâà îáåèõ ñèñòåì: îíè ïîëó÷àþò èíôîðìàöèþ îò
âûøåëåæàùèõ îòäåëîâ ÖÍÑ ÷åðåç ñèíàïòè÷åñêóþ ïåðå-
äà÷ó è â òî æå âðåìÿ ñèíòåçèðóþò ãîðìîíû, êîòîðûå
òðàíñïîðòèðóþòñÿ ñ òîêîì àêñîïëàçìû âíèç ïî àêñîíó â
ãèïîôèç. Ñåíñîðíûé ñòèìóë ïðåîáðàçóåòñÿ â èíêðåöèþ
ãîðìîíà; òàêîå ïðåîáðàçîâàíèå íîñèò íàçâàíèå íåéðîýí-
äîêðèííîãî îòâåòà (Ãðèí è äð., 1993).

Âëèÿíèå PADAM íà èìïóëüñíûé ðåæèì èíêðåöèè íåêîòîðûõ ãîðìîíîâ 863

Ò à á ë è ö à 1

Óðîâíè îáùåãî è ñâîáîäíîãî òåñòîñòåðîíà è PSA
äî è ÷åðåç 1 ìåñÿö ïîñëå íà÷àëà

àíäðîãåí-çàìåñòèòåëüíîé òåðàïèè (N = 9)

Ïàðàìåòðû
Îáùèé

òåñòîñòåðîí,
íìîëü/ë

Ñâîáîäíûé
òåñòîñòåðîí,

ïìîëü/ë
PSA, íã/ìë

µ σ± , äî 17.3 � 8.2 37.6 � 20.7 1.9 � 2.5

µ σ± , ÷åðåç 1 ìåñ 20.9 � 10.7 53.9 � 58.2 1.3 � 1.0

Ò à á ë è ö à 2

Ñðåäíèå óðîâíè ËÃ, ÔÑÃ, ÑÒÃ, îáùåãî òåñòîñòåðîíà, êîðòèçîëà è èíñóëèíà
äî è ÷åðåç 1 ìåñ ïîñëå íà÷àëà àíäðîãåí-çàìåñòèòåëüíîé òåðàïèè (N = 9)

Ïàðàìåòðû ËÃ, åä./ë ÔÑÃ, åä./ë ÑÒÃ, ïìîëü/ë
Òîáù.,

íìîëü/ë
Êîðòèçîë,
íìîëü/ë

Èíñóëèí,
ïìîëü/ë

µ σ± , äî 4.1 � 2.6 5.5 � 3.1 2.2 � 3.8 17.3 � 8.2 484.1 � 204.4 9.6 � 6.6

µ σ± , ÷åðåç 1 ìåñ 2.7 � 1.6 5.2 � 3.1 1.2 � 2.1 20.9 � 10.7 399.2 � 154.8 5.4 � 3.8

Ò à á ë è ö à 3

Ïîêàçàòåëè ðàçíèöû ìàêñèìàëüíûõ è ìèíèìàëüíûõ çíà÷åíèé óðîâíåé ËÃ, ÔÑÃ, ÑÒÃ,
îáùåãî òåñòîñòåðîíà, êîðòèçîëà è èíñóëèíà äî è ÷åðåç 1 ìåñ ïîñëå íà÷àëà

àíäðîãåí-çàìåñòèòåëüíîé òåðàïèè (N = 9)

Ïàðàìåòðû ËÃ, åä./ë ÔÑÃ, åä./ë ÑÒÃ, ïìîëü/ë Òîáù., íìîëü/ë Êîðòèçîë, íìîëü/ë
Èíñóëèí,
ïìîëü/ë

µ σ± , äî 1.2 � 0.6 0.5 � 0.3 3.4 � 6.0 3.6 � 2.1 160.8 � 79.6 3.9 � 5.3

µ σ± , ÷åðåç 1 ìåñ 1.2 � 0.7 0.9 � 0.5 2.9 � 5.2 7.8 � 6.9 206.3 � 104.6 2.7 � 1.8



Ïåðåäà÷à èíôîðìàöèè â ÖÍÑ îñóùåñòâëÿåòñÿ ñ ïî-
ìîùüþ ÷àñòîòíî-èìïóëüñíîãî êîäèðîâàíèÿ, ïðè êîòî-
ðîì èñïîëüçóåòñÿ êàê ÷àñòîòà ïåðåäà÷è íåðâíûõ èìïóëü-
ñîâ, òàê è êîëè÷åñòâî íåðâíûõ èìïóëüñîâ â «ñôîðìèðî-
âàííûõ ïàêåòàõ» (Ãóáàíîâ, 1978). Îäíèì èç ïåðâûõ
ìåòîäû àíàëèçà, èñïîëüçóåìûå â êèáåðíåòèêå, ïðèìåíèë
äëÿ îöåíêè ôóíêöèè ãèïîôèçà J. Furth (1967). Ðåãóëÿöèÿ
ðèòìà èíêðåöèè ãîðìîíîâ ãèïîòàëàìóñà îñóùåñòâëÿåòñÿ
ñóïðàõèàçìàòè÷åñêèì ÿäðîì ñðåäíåãî ìîçãà (Êåòòàéë è
äð., 2001). Ñóïðàõèàçìàòè÷åñêîå ÿäðî ñëóæèò íå òîëüêî
ïåéñìåêåðîì ðèòìîâ, íî è ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç âàæíåéøèõ
öåíòðîâ èíòåãðàöèè ìîçãà. Â ñóïðàõèàçìàòè÷åñêîì ÿäðå
îêàí÷èâàþòñÿ àêñîíû íåéðîíîâ, ðàñïîëîæåííûõ áîëåå
÷åì â 20 îòäåëàõ ìîçãà (Óãðþìîâ, 1999).

Ñèñòåìà ðåãóëÿöèè ðèòìîâ âêëþ÷àåò â ñåáÿ òðè êîì-
ïîíåíòà: íåéðîíû-ïåéñìåêåðû, àôôåðåíòíîå çâåíî ðåãó-
ëÿöèè, àäàïòèðóþùåå ðàáîòó ïåéñìåêåðà, è ýôôåðåíòíîå
çâåíî, ïåðåäàþùåå êîìàíäó ïåéñìåêåðà íà ôóíêöèî-
íàëüíóþ ìèøåíü (Klein et al., 1991).

Èíôîðìàòèâíîñòü ïåðåäàâàåìîãî áèîëîãè÷åñêîãî
ñèãíàëà çàâèñèò íå òîëüêî îò óðîâíÿ ãîðìîíà, íî è îò ÷à-
ñòîòû åãî âûáðîñîâ. Ïîäòâåðæäàåò äàííîå çàêëþ÷åíèå
çàâèñèìîñòü ñîîòíîøåíèÿ îáðàçîâàíèÿ óðîâíåé ËÃ è
ÔÑÃ îò ÷àñòîòû âûáðîñîâ ãîíàäîòðîïèí-ðèëèçèíã ãîð-
ìîíà (Ëàâèí, 1999). Ïóëüñîâîé ðèòì îáðàçîâàíèÿ ãîðìî-
íîâ ñ ïîçèöèé êèáåðíåòèêè îòíîñèòñÿ ê «äèñêðåòíûì ñî-
îáùåíèÿì», êîòîðûå ñïîñîáíû ïåðåäàâàòü çíà÷èòåëüíî
áîëüøèé îáúåì èíôîðìàöèè â îòëè÷èå îò «íåïðåðûâíûõ
ñîîáùåíèé», èìåþùèõ õàðàêòåð íåïðåðûâíî èçìåíÿþ-
ùåéñÿ âåëè÷èíû (Ãóáàíîâ, 1978).

Èíôîðìàöèÿ ÖÍÑ, ïåðåäàâàåìàÿ â âèäå íåðâíûõ èì-
ïóëüñîâ, ñëåäóþùèõ äðóã çà äðóãîì ñ îïðåäåëåííîé ÷àñ-
òîòîé, îáúåäèíåííûõ â «ïàêåòû», òðàíñôîðìèðóåòñÿ â
ïóëüñîâîé ðèòì îáðàçîâàíèÿ ãîðìîíîâ. Ñïîñîáíîñòü
íåéðîíîâ ñóïðàõèàçìàòè÷åñêîãî ÿäðà (â îòëè÷èå îò íåé-
ðîíîâ äðóãèõ îòäåëîâ ìîçãà, îáëàäàþùèõ ýíäîãåííûì
ðèòìîì) ïðåîáðàçîâûâàòü ñåðèþ ðèòìîâ â îäèíî÷íûå
èìïóëüñû (Mirmiran et al., 1992) ïîçâîëÿåò ðåàëèçîâàòü
ýòó âîçìîæíîñòü.

Èíêðåöèÿ áîëüøèíñòâà ãîðìîíîâ àäåíîãèïîôèçà
èìååò èìïóëüñíûé õàðàêòåð, êîòîðûé ñîîáðàçóåòñÿ ñ êî-
ðîòêèì ïåðèîäîì èõ ðàñïàäà. Â îòëè÷èå îò äðóãèõ ãîð-
ìîíîâ ïåðåäíåé äîëè ãèïîôèçà ïðîëàêòèí îáðàçóåòñÿ â
òîíè÷åñêîì ðåæèìå. Äàííûé âèä èíêðåöèè ïðåäñòàâëÿåò
ñîáîé «íåïðåðûâíîå ñîîáùåíèå» è ñîîòâåòñòâåííî îáëà-
äàåò ìåíüøåé èíôîðìàòèâíîñòüþ. Ðåæèì èíêðåöèè ïðî-
ëàêòèíà îáóñëîâëåí ðåãóëÿöèåé äîôàìèíîì (ÄÀ), òàêæå

îáðàçóþùèìñÿ â òîíè÷åñêîì ðåæèìå (Êåòòàéë, Àðêè,
2001). Ïðîëàêòèí ÿâëÿåòñÿ ôèëîãåíåòè÷åñêè áîëåå äðåâ-
íèì ãîðìîíîì, ðåæèì åãî èíêðåöèè ìåíåå ñîâåðøåíåí
ïî ñðàâíåíèþ ñ äðóãèìè ãîðìîíàìè àäåíîãèïîôèçà, îá-
ëàäàþùèìè èìïóëüñíûì ðåæèìîì èíêðåöèè. Ñîîòâåòñò-
âåííî îáúåì èíôîðìàöèè, ïåðåäàâàåìûé ïîñðåäñòâîì
èíêðåöèè ïðîëàêòèíà, çíà÷èòåëüíî óñòóïàåò àíàëîãè÷-
íîìó ïîêàçàòåëþ áîëüøèíñòâà äðóãèõ ãîðìîíîâ, ïîÿâèâ-
øèõñÿ íà áîëåå ïîçäíèõ ýòàïàõ ýâîëþöèè.

Ðàçâèòèå PADAM ñîïðîâîæäàåòñÿ íàðóøåíèåì èì-
ïóëüñíîãî ðåæèìà èíêðåöèè ãîðìîíîâ àäåíîãèïîôèçà.
Äàííûå èçìåíåíèÿ ïðèâîäÿò ê îãðàíè÷åíèþ è èçâðàùå-
íèþ ïåðåäàâàåìîé èíôîðìàöèè, ðåãóëèðóþùåé öåëûé
ðÿä ôèçèîëîãè÷åñêèõ ïðîöåññîâ, âêëþ÷àÿ ïðîëèôåðà-
òèâíóþ àêòèâíîñòü (Ïå÷åðñêèé è äð., 2002). Òàê, ñòèìó-
ëÿòîðîì ñèíòåçà ÈÔÐ-1 â êëåòêàõ Ñåðòîëè ÿâëÿåòñÿ ËÃ.
ÈÔÐ-1 óñèëèâàåò ýêñïðåññèþ ðåöåïòîðîâ ËÃ íà êëåòêàõ
Ëåéäèãà è òåì ñàìûì àêòèâèðóåò ñòåðîèäîãåíåç. Òîðìîç-
íîå âëèÿíèå íà îáðàçîâàíèå òðàíñôîðìèðóþùèõ ôàêòî-
ðîâ ðîñòà â êëåòêàõ Ñåðòîëè îêàçûâàåò ÔÑÃ. Òðàíñôîð-
ìèðóþùèå ôàêòîðû ðîñòà ïîäàâëÿþò ñòåðîèäîãåíåç â
êëåòêàõ Ëåéäèãà (Ëàâèí, 1999). Â ñâÿçè ñ ýòèì ÷àñòîòà
ðèòìà îáðàçîâàíèÿ ãîíàäîòðîïèí-ðèëèçèíã ãîðìîíà,
îïðåäåëÿþùàÿ ñîîòíîøåíèå ËÃ è ÔÑÃ, îêàçûâàåò íåïî-
ñðåäñòâåííîå âëèÿíèå íà óðîâíè êëåòî÷íûõ ôàêòîðîâ
ðîñòà è ñîîòâåòñòâåííî íà ïðîëèôåðàöèþ êëåòîê.

Ïðè âîçðàñòíîì ñíèæåíèè ïðîäóêöèè òåñòîñòåðîíà
íàðóøàåòñÿ ñîãëàñîâàíèå öåíòðàëüíîãî è ïåðèôåðè÷å-
ñêîãî çâåíüåâ ãèïîòàëàìî-ãèïîôèçàðíî-ãîíàäíîé ñèñòå-
ìû. Ïðè âîçðàñòíûõ èçìåíåíèÿõ ÿè÷åê (óìåíüøåíèå êî-
ëè÷åñòâà êëåòîê Ëåéäèãà) ó ïàöèåíòîâ ñ PADAM èì-
ïóëüñíàÿ èíêðåöèÿ ãîíàäîòðîïèí-ðèëèçèíã ãîðìîíà è
ËÃ íå ñîïðîâîæäàåòñÿ àäåêâàòíîé èìïóëüñíîé èíêðå-
öèåé òåñòîñòåðîíà. ÖÍÑ âîñïðèíèìàåò äàííîå ñîñòîÿíèå
êàê óñóãóáëåíèå àíäðîãåííîãî äåôèöèòà. Ïî ìåõàíèçìó
îòðèöàòåëüíîé îáðàòíîé ñâÿçè êîìïåíñàòîðíî óâåëè÷è-
âàþòñÿ óðîâíè ãîíàäîòðîïèí-ðèëèçèíã ãîðìîíà, ËÃ è
ÔÑÃ (Ëàâèí, 1999). Íåñìîòðÿ íà îòâåòíîå óâåëè÷åíèå
óðîâíÿ òåñòîñòåðîíà, ðåæèì åãî èíêðåöèè îñòàåòñÿ íå-
ôèçèîëîãè÷åñêèì, ïîñòåïåííî ïðèíèìàÿ òîíè÷åñêèé
âèä. Çíà÷èòåëüíî ìåíüøèå çíà÷åíèÿ êîëåáàíèé óðîâíÿ
îáùåãî òåñòîñòåðîíà ó áîëüíûõ ñ PADAM äî ëå÷åíèÿ ïî
ñðàâíåíèþ ñ àíàëîãè÷íûìè ïîêàçàòåëÿìè ÷åðåç 1 ìåñ
ïîñëå íà÷àëà ïðîâåäåíèÿ àíäðîãåí-çàìåñòèòåëüíîé òåðà-
ïèè (P < 0.05) (òàáë. 2—4) ïîäòâåðæäàþò ýòîò âûâîä.

Îòâåò êëåòîê Ëåéäèãà â òîíè÷åñêîì ðåæèìå íà èì-
ïóëüñíîå îáðàçîâàíèå ãîíàäîòðîïèí-ðèëèçèíã ãîðìîíà è
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Ïîêàçàòåëè ïðîöåíòíîãî ñîîòíîøåíèÿ ðàçíèöû ìàêñèìàëüíûõ è ìèíèìàëüíûõ çíà÷åíèé
îò ñðåäíèõ çíà÷åíèé óðîâíåé ËÃ, ÔÑÃ, ÑÒÃ, îáùåãî òåñòîñòåðîíà, êîðòèçîëà è èíñóëèíà

äî è ÷åðåç 1 ìåñ ïîñëå íà÷àëà àíäðîãåí-çàìåñòèòåëüíîé òåðàïèè (N = 9)

Ïàðàìåòðû

min—max/
ñðåäíåå çíà÷åíèå�100 %

ËÃ, % ÔÑÃ, % ÑÒÃ, % Òîáù., % Êîðòèçîë, % Èíñóëèí, %

µ σ± , äî 34.1 � 16.8 9.0 � 4.6 101.4 � 66.8 21.6 � 9.9 36.6 � 23/9 33.2 � 23.1

µ σ± , ÷åðåç 1 ìåñ 51.9 � 36.1 20.4 � 17.6 183.5 � 89.3 36.5 � 20.7 53.1 � 29.3 58.5 � 31.1

ð 17.8 11.4 82.1 14.8 16.6 25.3

sð 7.4 5.07 � 10.75 25.4 6.6 6.4 8.5

t 2.405 2.248 3.234 2.260 2.571 2.989

P <0.05 <0.05 <0.05 <0.05 <0.05 <0.05



ËÃ ó áîëüíûõ ñ PADAM ñîïðîâîæäàåòñÿ ïîñòåïåííûì
ïåðåõîäîì â òîíè÷åñêèé ðåæèì èíêðåöèè ãîðìîíîâ ãè-
ïîôèçà è ãèïîòàëàìóñà. Ìåíüøèå çíà÷åíèÿ àìïëèòóäû
èìïóëüñíîé èíêðåöèè ËÃ è ÔÑÃ ó íàáëþäàâøèõñÿ áîëü-
íûõ äî ëå÷åíèÿ ïî ñðàâíåíèþ ñ àíàëîãè÷íûìè ïîêàçàòå-
ëÿìè ÷åðåç 1 ìåñ ïîñëå íà÷àëà àíäðîãåí-çàìåñòèòåëüíîé
òåðàïèè (òàáë. 3, 4) ÿâëÿþòñÿ ïîäòâåðæäåíèåì äàííîãî
çàêëþ÷åíèÿ.

Ïî-âèäèìîìó, ñíèæåíèå èìïóëüñíîé èíêðåöèè ãè-
ïîòàëàìî-ãèïîôèçàðíûõ ãîðìîíîâ äîïîëíèòåëüíî îáó-
ñëîâëåíî ïîäàâëåíèåì àêòèâíîñòè íåéðîíîâ-ïåéñìåêå-
ðîâ ñóïðàõèàçìàòè÷åñêîãî ÿäðà âñëåäñòâèå ïåðåõîäà â
òîíè÷åñêèé ðåæèì îáðàçîâàíèÿ ãîðìîíîâ ïåðèôåðè÷å-
ñêèõ ýíäîêðèííûõ îðãàíîâ (òåñòîñòåðîíà) è ñîîòâåòñò-
âåííî èçìåíåíèÿ õàðàêòåðà àôôåðåíòíîãî ñèãíàëà, ïî-
ñòóïàþùåãî ïî ìåõàíèçìó îòðèöàòåëüíîé îáðàòíîé ñâÿçè.

Äëèòåëüíîå è íåïðåðûâíîå (â òîíè÷åñêîì ðåæèìå)
âîçäåéñòâèå ãîíàäîòðîïèí-ðèëèçèíã ãîðìîíà ïðèâîäèò ê
äåñèíòèçàöèè åãî ðåöåïòîðîâ íà ãîíàäîòðîïíûõ êëåòêàõ
è ê ïîäàâëåíèþ èíêðåöèè ËÃ è ÔÑÃ, íåñìîòðÿ íà èìåþ-
ùèéñÿ äåôèöèò òåñòîñòåðîíà (Montanari et al., 1995; Ëà-
âèí, 1999). Òàê, ó íàáëþäàâøèõñÿ áîëüíûõ ñ PADAM èñ-
õîäíûå óðîâíè ËÃ è ÔÑÃ íå ïðåâûøàëè íîðìàëüíîãî
ðåôåðåíòíîãî èíòåðâàëà (òàáë. 2).

Íà äàííîì ýôôåêòå îñíîâàíî ïðèìåíåíèå àíàëîãîâ
ãîíàäîòðîïèí-ðèëèçèíã ãîðìîíà, îêàçûâàþùèõ óãíåòà-
þùåå äåéñòâèå íà ãîíàäîòðîïíûå êëåòêè ãèïîôèçà è
êëåòêè Ëåéäèãà (Ëàâèí, 1999).

Ïîäàâëåíèå èìïóëüñíîé èíêðåöèè ãîíàäîòðîïèí-ðè-
ëèçèíã ãîðìîíà â ñâîþ î÷åðåäü îòðàæàåòñÿ íà ñîîòíîøå-
íèè ËÃ è ÔÑÃ è îáðàçîâàíèè êëåòî÷íûõ ðîñòîâûõ ôàê-
òîðîâ. Ôîðìèðóåòñÿ ïîðî÷íûé êðóã.

Ñóùåñòâåííîå âëèÿíèå íà ðåãóëÿöèþ íåéðîíîâ-ïåéñ-
ìåêåðîâ îêàçûâàåò ìåëàòîíèí â ñî÷åòàíèè ñ èçìåíåíèåì
ýêñïðåññèè åãî ðåöåïòîðîâ â ñóïðàõèàçìàòè÷åñêîì ÿäðå
(Klein et al., 1991).

Ïîâûøåííûé óðîâåíü ïðîëàêòèíà, íàáëþäàåìûé ïðè
PADAM (Ïå÷åðñêèé è äð., 2003), âåäåò ê ïîäàâëåíèþ èì-
ïóëüñíîé èíêðåöèè ãîíàäîòðîïèí-ðèëèçèíã ãîðìîíà è ñî-
îòâåòñòâåííî ïóëüñîâîãî ðèòìà ïðîäóêöèè ËÃ, ÔÑÃ è òåñ-
òîñòåðîíà, à òàêæå ê íàðóøåíèþ èìïóëüñíîé èíêðåöèè
ÑÒÃ (Ëàâèí, 1999). Äàííûé âûâîä ïîäòâåðæäàåòñÿ çíà÷è-
òåëüíî ìåíüøèìè êîëåáàíèÿìè óðîâíåé ïåðå÷èñëåííûõ
ãîðìîíîâ ó áîëüíûõ ñ PADAM äî ïðîâåäåíèÿ àíäðîãåí-çà-
ìåñòèòåëüíîé òåðàïèè ïî ñðàâíåíèþ ñ àíàëîãè÷íûìè ïî-
êàçàòåëÿìè ÷åðåç 1 ìåñ ïîñëå åå íà÷àëà (òàáë. 2—4).

Íà ðåãóëÿöèþ ðèòìîâ ñóïðàõèàçìàòè÷åñêîãî ÿäðà
îêàçûâàåò âëèÿíèå êîðòèçîë, ÷òî ïîäòâåðæäàåòñÿ âûñî-
êîé êîíöåíòðàöèåé ðåöåïòîðîâ êîðòèêîñòåðîèäîâ â ñó-
ïðàõèàçìàòè÷åñêîì ÿäðå (De Kloet et al., 1988). Ëþáîå
îòêëîíåíèå ïðîäóêöèè êîðòèçîëà îò íîðìû — çíà÷èòå-
ëüíîå ñíèæåíèå åãî ïðîäóêöèè (ïðè àäðåíàëýêòîìèè)
(Arduinin et al., 1986, 1987) èëè ïîâûøåíèå óðîâíÿ êîðòè-
çîëà â ñî÷åòàíèè ñî ñíèæåíèåì àìïëèòóäû åãî èìïóëüñ-
íîé èíêðåöèè (ïðè PADAM) (òàáë. 2—4) — îêàçûâàåò
ïîäàâëÿþùåå äåéñòâèå íà íåéðîíû-ïåéñìåêåðû ñóïðà-
õèàçìàòè÷åñêîãî ÿäðà.

Èíñóëèíîðåçèñòåíòíîñòü, ñîïóòñòâóþùàÿ PADAM
(Ïå÷åðñêèé è äð., 2003), ïðèâîäèò ê èñòîùåíèþ â-êëåòîê è
íàðóøåíèþ èìïóëüñíîé èíêðåöèè èíñóëèíà (Ëàâèí, 1999).
Äî ïðîâåäåíèÿ àíäðîãåí-çàìåñòèòåëüíîé òåðàïèè ó áîëü-
íûõ ñ PADAM îòìå÷àëàñü çíà÷èòåëüíî áîëåå íèçêàÿ àìï-
ëèòóäà êîëåáàíèé óðîâíÿ èíñóëèíà (P < 0.05) (òàáë. 2—4).

Ïåðåäà÷à ñèãíàëà, ðåãóëèðóþùåãî ìèòîòè÷åñêóþ àê-
òèâíîñòü, îñóùåñòâëÿåòñÿ ÷åðåç G-áåëîê, îáåñïå÷èâàþ-

ùèé ìíîãîêðàòíîå ïðîâåäåíèå ãîðìîíàëüíîãî ñèãíàëà.
G-áåëîê â àêòèâèðîâàííîé ôîðìå ñòèìóëèðóåò ÷åðåç
àäåíèëàòöèêëàçó ñèíòåç öèêëè÷åñêîãî ÀÌÔ èç ÀÒÔ è
÷åðåç ãóàíèëàòöèêëàçó — ñèíòåç öèêëè÷åñêîãî ÃÌÔ
ÃÒÔ, êîòîðûå çàïóñêàþò êàñêàäíûé ìåõàíèçì àêòèâèðî-
âàíèÿ âíóòðèêëåòî÷íûõ áåëêîâ. Ôóíäàìåíòàëüíûì ìå-
õàíèçìîì ðåàëèçàöèè áèîëîãè÷åñêîãî ýôôåêòà «âòîðè÷-
íûõ» ìåññåíäæåðîâ âíóòðè êëåòêè ÿâëÿåòñÿ ïðîöåññ
ôîñôîðèëèðîâàíèÿ—äåôîñôîðèëèðîâàíèÿ. Ôîñôîðèëè-
ðîâàíèå ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé âàæíåéøóþ ïîñòòðàíñëÿöè-
îííóþ ìîäèôèêàöèþ áåëêîâûõ ìîëåêóë, àêòèâèðóþùóþ
èëè èíãèáèðóþùóþ èõ ôåðìåíòàòèâíóþ àêòèâíîñòü. Äå-
ôîñôîðèëèðîâàíèå ïðèâîäèò ê èíàêòèâàöèè ôåðìåíòà è
âîçâðàòó â èñõîäíîå ñîñòîÿíèå ñ ïðåðûâàíèåì ïåðåäà÷è
ìèòîòè÷åñêîãî ñèãíàëà. Ãîðìîíàëüíàÿ ðåãóëÿöèÿ ìèòî-
òè÷åñêîé àêòèâíîñòè íîðìîöèòîâ èìååò äèñêðåòíûé, èì-
ïóëüñíûé õàðàêòåð. Èçìåíåíèå èìïóëüñíîãî îáðàçîâà-
íèÿ ãîðìîíîâ íà òîíè÷åñêèé ðåæèì èíêðåöèè íàðóøàåò
íàñòóïëåíèå ôèçèîëîãè÷åñêè íåîáõîäèìîé ôàçû äåôîñ-
ôîðèëèðîâàíèÿ. Ñèãíàëüíàÿ öåïü, ïðîâîäÿùàÿ ìèòîãåí-
íûé ñèãíàë, ïåðåõîäèò â ïîñòîÿííî àêòèâíîå ñîñòîÿíèå
(«ýôôåêò íàæàòîãî çâîíêà»). Êëåòêà íàõîäèòñÿ â ðåæèìå
ïîñòîÿííîé ìèòîòè÷åñêîé àêòèâíîñòè. Íà àêòèâíîñòü
àäåíèëàòöèêëàçû è ãóàíèëàòöèêëàçû äîïîëíèòåëüíî îêà-
çûâàþò àêòèâèðóþùåå âëèÿíèå èîíû Ca2+, ñâîáîäíûå ðà-
äèêàëû — ïðîäóêòû ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ
(Êàðïèùåíêî, 2001; Áåðåçîâ, Êîðîâêèí 2004). Óðîâíè
ïîñëåäíèõ ïîâûøàþòñÿ ïðè âîçðàñòíîì ñíèæåíèè ïðî-
äóêöèè òåñòîñòåðîíà (Ïå÷åðñêèé è äð., 2003).

Ñóòî÷íàÿ äîçà ïðåïàðàòà òåñòîñòåðîíà, ïîïàäàþùàÿ
â ïëàçìó êðîâè ïðè ïðîâåäåíèè àíäðîãåí-çàìåñòèòåëü-
íîé òåðàïèè ó áîëüíûõ ñ PADAM, íå äîëæíà ïðåâûøàòü
ñðåäíåñóòî÷íóþ ïðîäóêöèþ òåñòîñòåðîíà ó ìóæ÷èí —
7 ìã/ñóò (Lavin, 1999). Ñ ó÷åòîì òîãî, ÷òî îêîëî ïîëîâè-
íû ìàññû òåñòîñòåðîíà óíäåêàíîàòà ñîñòàâëÿåò óíäåêà-
íîàò, à ÷àñòü ïðåïàðàòà óòðà÷èâàåòñÿ ïðè íàõîæäåíèè è
âñàñûâàíèè â æåëóäî÷íî-êèøå÷íîì òðàêòå, íàèáîëåå
áëèçêîé ê îïòèìàëüíîé äëÿ êàïñóë òåñòîñòåðîíà óíäåêà-
íîàòà ÿâëÿåòñÿ äîçà 40 ìã/ñóò (Pechersky, 2006). Íàçíà÷å-
íèå áîëüøåé ñóòî÷íîé äîçû ïðåïàðàòà ïðèâåäåò ê ïîäàâ-
ëåíèþ ñîáñòâåííîé ïðîäóêöèè òåñòîñòåðîíà ñ óòðàòîé
ðèòìà èíêðåöèè; âîññòàíîâëåíèÿ ðåãóëÿöèè, îñóùåñòâ-
ëÿåìîé ïîñðåäñòâîì òåñòîñòåðîíà, íå íàñòóïèò.

Òàêèì îáðàçîì, ôèçèîëîãè÷åñêèé ðèòì èíêðåöèè ãîð-
ìîíîâ ñïîñîáñòâóåò âûïîëíåíèþ íåéðîýíäîêðèííîé ñèñ-
òåìîé ñâîåé îñíîâíîé ôóíêöèè — èíòåãðàöèè â åäèíûé
îðãàíèçì ðàçëè÷íûõ áèîëîãè÷åñêèõ ïðîöåññîâ, ïðîòåêàþ-
ùèõ íà ìîëåêóëÿðíîì, êëåòî÷íîì, òêàíåâîì, îðãàííîì è
ñèñòåìíîì óðîâíÿõ. Âîçðàñòíîå ñíèæåíèå ïðîäóêöèè ïå-
ðèôåðè÷åñêèõ ãîðìîíîâ (â ÷àñòíîñòè, PADAM) ïðèâîäèò ê
óòðàòå èìïóëüñíîãî ðèòìà è óñòàíîâëåíèþ òîíè÷åñêîãî
ðåæèìà èíêðåöèè öåëîãî ðÿäà ãîðìîíîâ è ïîâûøåíèþ ìè-
òîòè÷åñêîé àêòèâíîñòè. Îáðàòíîå ðàçâèòèå äàííûõ èçìå-
íåíèé íàáëþäàåòñÿ ïðè ïðîâåäåíèè ó ìóæ÷èí ñòàðøèõ
âîçðàñòíûõ ãðóïï ñ PADAM àíäðîãåí-çàìåñòèòåëüíîé òå-
ðàïèè. Â ñâîþ î÷åðåäü âîññòàíîâëåíèå ôèçèîëîãè÷åñêîãî
ðåæèìà èíêðåöèè òåñòîñòåðîíà ÿâëÿåòñÿ îñíîâíûì êðèòå-
ðèåì àäåêâàòíîñòè ïðîâåäåíèÿ äàííîé òåðàïèè.
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A. V. Pechersky,1, * V. F. Semiglazov,2 O. B. Loran,3 A. I. Karpischenko,4 V. I. Pechersky,5 V. I. Mazurov1

1 St. Petersburg Medical Academy of Post-Graduate Studies,
2 The N. N. Petrov Research Institute of Oncology, St. Petersburg,

3 Russian Medical Academy of Post-Graduate Studies, Moscow,
4 Russian Military Medical Academy, and 5 P. F. Lestgaft State Academy of Physical Education, St. Petersburg;

* e-mail: a_pechersky@msn.com

This research work is devoted to an important subject — study of the impulse regime of the incretion of a
series of hormones among men with partial androgen deficience of aging men (PADAM). The results of this stu-
dy suggest that PADAM leads to a breakdown of the impulse regime of incretion of a series of hormones, inclu-
ding luteinizing hormone (LH), follicle stimulating hormone (FSH), and somatotropic hormones (STH), as well
as cortisol and insulin among men of older age groups. These changes accompany the development of metabolic
syndrome (X-syndrome); their development can be inversed through androgen-replacement therapy.
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