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имели 37 % анкетируемых, высокий 31 %, сред-
ний 18 % и только 13 % низкий. Оценка отдель-
ных ФР показала, что среди них значимое место 
занимают наличие симптомов менопаузы 70 %, 
возраст (старше 55 лет 45 %), уменьшение роста 
пациенток  (41 %), переломы в анамнезе  (35 %), 
наследственная  отягощённость  по  остеопорозу 
18 %,  искусственная  менопауза  17 %.  Немало-
важными поведенческими ФР являются: низкая 
физическая активность 26 % недостаток молоч-
ных  продуктов  в  рационе  24 %,  использование 
голода с целью снижения массы тела 20 %. 

Далее  в  результате  анкетирования  выяв-
лены некоторые общие ФР развития ОП и СД у 
женщин  в  постменопаузальном  периоде.  Поми-
мо дефицита эстрогенов возникающего в период 
постменопаузы и возраста пациенток определены 
такие общие модифицируемые ФР как малопод-
вижный  образ жизни  и  курение. Оценка  сопря-
жённости степени риска ОП и СД показала, что 
слегка повышенный риск СД (24 %), умеренный 
(14 %), высокий (24 %) и очень высокий (5 %) со-
четались с высоким и очень высоким риском раз-
вития ОП. В то время, как при низком риске СД 
(33 %),  преобладал и низкий риск развития ОП. 
Выявленные нами общие ФР немногочисленны, 
но значимы. Своевременное влияние на них мо-
жет способствовать предотвращению ОП и СД у 
женщин в постменопаузальном периоде. Очевид-
но, что возможно более раннее начало профилак-
тики осложнений климакса позволяет приостано-
вить формирование  стойких изменений,  как  эн-
докринной, так и костной системы.
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В последние  годы  отмечается  рост  забо-
леваний,  приводящих  к  раннему  выключению 
функции  яичников  у  женщин,  что  способству-
ет развитию метаболических нарушений и уве-
личению  темпов  старения  организма.  Симпто-
мы,  возникшие  в  результате  тотального  дефи-

цита  половых  стероидов,  плохо  прогнозируе-
мы  и  быстро  прогрессируют  [3]. Модифициро-
ванные факторы риска метаболического синдро-
ма,  развивающиеся  на  фоне  дефицита  эстроге-
нов, способствует развитию дисфункции эндоте-
лия еще до развития атеросклеротических изме-
нений сосудистой стенки [2]. Защитное влияние 
эстрогенов на  эндотелий возможно как посред-
ством  связывания  с  эстрогеновыми рецепторам 
на клетках эндотелия, гладкомышечных клетках 
сосудов  и  кардиомиоцитах,  так  и  за  счет  акти-
вации ферментов  и,  соответственно,  изменение 
проницаемости  мембраны  для  ионов,  обуслав-
ливая вазодилитацию путем стимуляции синте-
за NO и простациклина [5]. Развитие артериаль-
ной  гипертензии  на  фоне  дефицита  эстрогенов 
обусловлено  активацией  симпатоадреналовой и 
ренин-ангиотензиновой систем при повышении 
концентарции тестостерона, а также повышени-
ем уровня эндотелина-1 в плазме крови, который 
способствует увеличению реабсорбции натрия в 
почках, усилению оксидатного стресса. Инсули-
норезистентность приводит к  снижению синте-
за NO, повышению образования свободных жир-
ных  кислот,  угнетая  активность NO-синтетазы, 
и тем самым повышает чувствительность сосу-
дистой стенки к действию прессорных веществ 
и  нарушению  эндотелийзависимой  вазодилита-
ции. Накопленные конечные продукты гликоли-
зирования  являются  атерогенными  факторами, 
которые способны повышать проницаемость эн-
дотелия и стимулировать пролиферацию гладко-
мышечных клеток. Поэтому, в настоящее время 
повышение  в  крови  уровня  десквамированных 
эндотелиоцитов  рассматривается  как  потенци-
альный индикатор дисфункции эндотелия, отра-
жая степень повреждения эндотелия [1].

цель работы явилось изучение функци-
онального состояния эндотелия у женщин с ме-
таболическим синдромом на фоне ранней мено-
паузы.

Материалы и методы исследования: об-
следовано 180 женщин с ранней менопаузой в воз-
расте  от  18  до  40  лет  (средний  возраст  составил 
33,8 ± 0,25  года).  Средний  возраст  при  вступле-
нии  в  менопаузу —  30,1 ± 0,55  лет.  Средняя  про-
должительность менопаузы — 5,25 ± 0,50 года (от 
1 года до 15 лет). Контрольная группа была пред-
ставлена 64 женщинами репродуктивного возрас-
та  (средний  возраст  29,4 ± 0,6  лет)  без  наруше-
ний менструального  цикла.  Критериями  включе-
ния  пациенток  в  исследование  явились  следую-
щие: наступление менопаузы до 40 лет, длитель-
ность  эстрогенного  дефицита  более  1  года. Кри-
терии исключения из исследования: наличие зло-
качественных  заболеваний.  В  процессе  обследо-
вания 85 (47,2 %) (2 клиническая группа) пациен-
там  было  рекомендована  заместительная  гормо-
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нальная терапия (ЗГТ) в непрерывном и прерыви-
стом режиме в течение 6 месяцев: фемостон, кли-
монорм, трисеквенс, клиогест, анжелик, климара в 
сочетании с дюфастоном, ливиал, триаклим. Боль-
шинство пациенток (95–52,8 %) отказались от при-
ема  ЗГТ  (представляли  1  клиническую  группу). 
Кроме этого, всем женщинам были даны рекомен-
дации по питанию и физической нагрузке. 

Программа  исследования  включала  ан-
кетирование,  измерение  ОТ,  вычисление  ИМТ, 
проведение  суточного  мониторирования  АД, 
оценку липидного профиля  (ХС, ТГ, ХС ЛПВП, 
ХС ЛПНП), гликемического профиля, базального 
и стимулированного иммунореактивного инсули-
на (ИРИ) [4]. Количество десквамированных эн-
дотелиальных клеток в крови определяли по ме-
тоду J. Hladovec (у здоровых людей от 2 до 4 кл 
на 100 мкл, фирма «Dako», Дания). Фактор Вил-
лебранда в плазме крови определяли методом не-
прямого трехфазного иммуноферментного анали-
за с использованием отечественных образцов мо-
ноклональных антител (норма — 50-160 %). Для 
определения  количества  тромбоцитов  использо-
вали метод подсчета тромбоцитов в крови в каме-
ре Горяева (норма — 180-320×10×9 ⁄ л). Для оцен-
ки функции яичников и состояния матки включа-
ло:  исследование  с  помощью  иммунофлюорес-
центного метода в сыворотке крови уровня ФСГ, 
ингибина В (норма — 40-400 Ед ⁄ мл), УЗИ орга-
нов малого таза с определением объема яичников 
и толщины эндометрия (М-эхо). Статистическая 
обработка  данных  проводилась  с  применением 
программ  Statistica  for windows  v. 6.0.  Различия 
считали достоверными при р < 0,05.

результаты исследования и обсуждение. 
При изучении анамнеза среди наших пациенток 
были выявлены следующие причины ранней ме-
нопаузы: у 27 (14,4 %) матерей наших пациенток 
отмечено ранняя менопауза, 9  (5 %) — стрессо-
вые ситуации, 82 (45,6 %) — прооперированы по 
поводу миомы матки, эндометриоза, доброкаче-
ственных образований в яичниках,  гнойных за-
болеваний  придатков.  Данные  УЗИ  (снижение 
среднего объема яичников 2,1 ± 0,4 см3, истоще-
ние М-эхо до 0,32 ± 0,15 см), повышение уровня 
ФСГ (среднее значение 32,4  ±  8,5 Ед ⁄ мл) с одно-
временным снижением уровня ингибина В (сред-
нее значение 20,5 ± 3,5 Ед ⁄ мл) в сыворотке крови 
подтвердили стойкую менопаузу у пациенток, не 
подвергшихся оперативному лечению. 

В  структуре  экстрагенитальных  заболе-
ва ний  в  2  раза  превышало  число  пациенток 
(32,2 %)  с  артериальной  гипертензией  в  группе 
с менопаузой по сравнению с контрольной груп-
пой  (18,8 %). Артериальная  гипертензия  в  сред-
нем развилась после наступления менопаузы че-
рез 3,6 ± 0,90 года. Среди пациенток клинических 
групп гипотиреоз встречался в 30,5 %, хрониче-

ский  панкреатит  в  64,5 %  и  желчекаменная  бо-
лезнь  в  33,3 %  (соответственно,  в  контрольной 
группе 13,4 %, 23,4 % и 13,3 %), что также явля-
ются  причиной  нарушений  липидного  обмена 
и  развития  ожирения.  Нами  были  обследованы 
2(1,1 %) пациентки с сахарным диабетом 2 типа, 
развившимся  в  возрасте  32,2 ± 0,20  года  через 
8,2 ± 0,10 лет после наступления менопаузы. Пре-
вышение массы  тела  выявлено  у  117  (65 %)  па-
циенток клинических групп, что было больше в 
1,5 раза, чем у женщин контрольной группы. При 
этом у пациенток с менопаузой на 7,7 % больше 
встречалось ожирение I и в 4,9 раз ожирение Iv 
степени, чем среди женщин контрольной группы. 
Прибавку  массы  тела  в  течение  года  после  на-
ступления менопаузы отметили 27(23,1 %), через 
2  года —  43  (36,8 %),  через  5  лет —  30(25,6 %), 
через  10  лет —  17  (14,5 %)  женщин.  У  каждой 
второй пациентки клинических групп масса тела 
увеличивалась  в  среднем  на  3,1 ± 0,30  кг  в  год. 
Среднее значение ОТ у пациенток с менопаузой 
превышало на 11,5 % среднее значение ОТ в кон-
трольной группе (табл. 1). Корреляционный ана-
лиз выявил статистически значимую взаимосвязь 
между массой  тела, ОТ и  длительностью мено-
паузы  (соответственно,  r = 0,74,  r = 0,82,  r = 0,75, 
p < 0,01).  Изменение  структуры  тела  (накопле-
ние жира преимущественно в области передней 
брюшной стенки) заметили 6 (21,4 %) в контроль-
ной группе и 52 (44,4 %) в клинических группах. 

Снижение эстрогенного влияния у женщин 
с  ранней  менопаузой  привело  к  развитию  «ате-
рогенных»  изменений  в  липидном  спектре  кро-
ви,  сопровождающееся  увеличением  числа  ате-
рогенных  дислипопротеинемий  и  гиперхолесте-
ринемией. При  этом  средние  значения показате-
лей  липидного  спектра  в  клинических  группах 
превышали  соответствующие  показатели  у  жен-
щин  контрольной  группы.  Показатель  ОТ  зна-
чимо  коррелировал  с  уровнем  ТГ  в  сыворот-
ке у пациенток  (r = 0,82, p < 0,05),  с содержанием 
ХС ЛПНП (r = 0,69, p < 0,05) и имел обратную связь 
с ХС ЛПВП (r = –0,63, p < 0,05) у пациенток с ме-
нопаузой. У 87 (48,3 %) пациенток с ранней мено-
паузой наблюдалась повышенная толерантность к 
глюкозе, инсулинорезистентность (табл. 1).

При исследовании маркеров дисфункции 
эндотелия  были  получены  следующие  резуль-
таты. Значения фактора Виллебранда у всех об-
следованных были в пределах нормы, но с по-
степенным  увеличением  значения  при  росте 
ИМТ.  Количество  тромбоцитов  также  остава-
лась у всех в пределах нормы. Поэтому, учиты-
вая  нормальные  значения  фактора  Виллибран-
да  и  количество  тромбоцитов,  нами  оценива-
лось  только  количество  десквамированных  эн-
дотелиоцитов  (ДЭ),  как  показателя  дисфунк-
ции  эндотелия.  В  группе  контроля  количество 
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ДЭ в крови не превышало нормы. В то же вре-
мя  у  83,9 % женщин  с менопаузой  было  выяв-
лено повышение уровня данного маркера в 2,1 
раза. Установлено, что статистически значимое 
усиление  десквамации  эндотелиоцитов  выяв-
лено у 67,5 % пациенток с менопаузой и прояв-
лением метаболического синдрома. Так, если у 
больных с АГ I стадии среднее количество раз-
рушенных эндотелиоцитов составило 5,32 ± 0,35 
клеток ⁄ 100 мкл, то у больных с АГ III стадии — 

6,43 ± 0,45 клеток ⁄ 100 мкл (p < 0,05). Нами была 
выявлена положительная корреляционная связь 
между ДЭ и длительностью менопаузы (r = 0,41), 
ОТ  (r = 0,65),  ИМТ  (r = 0,42),  средним  уровнем 
диастолического  АД  (r = 0,47).  Наиболее  зна-
чимые  корреляционные  взаимоотношения  на-
блюдались  между  ДЭ  и  ХС  ЛПНП  (R = 0,72), 
ТГ (r = 0,70), нарушением толерантности к глю-
козе (r = 0,66).

таблица 1
Сравнительные показатели липидного, углеводного обменов и маркера дисфункции 

эндотелия у обследованных женщин 

Параметры
Контрольная 

группа 
(n = 64)

I клиническая группа 
(n = 95)

II клиническая группа  
(n = 85)

до
лечения

через 6 мес. 
лечения

до
лечения

через 6 мес.  
лечения

ОТ, см  
(среднее значение)  79,2 ± 0,51 88,3 ± 0,70* 87,1 ± 0,55 86,7 ± 0,50** 80,2 ± 0,50

ХС, ммоль ⁄ л 5,0 ± 0,51 5,8 ± 1,50 5,0 ± 0,45 5,5 ± 0,35 4,7 ± 0,35

ХС-ЛПНП, ммоль ⁄ л 3,41 ± 0,30 3,36 ± 1,30 3,23 ± 0,50 3,48 ± 0,60* 3,01 ± 0,10

ХС-ЛПВП, ммоль ⁄ л 1,32 ± 0,11 1,12 ± 0,23 1,15 ± 0,15 1,10 ± 0,20 1,34 ± 0,20*

ТГ, моль ⁄ л 0,82 ± 0,10 1,52 ± 0,42 1,48 ± 0,20 1,74 ± 0,23 0,86 ± 0,20

Глюкоза натощак 
(ммоль ⁄ л) 5,2 ± 0,14 6,0 ± 0,24 6,1 ± 0,20 6,2 ± 0,30 5,5 ± 0,15

Глюкоза через 2 часа 
(ммоль ⁄ л) 6,09 ± 0,32 8,14 ± 0,15 7,80 ± 0,10 8,23 ± 0,20 7,02 ± 0,12

Инсулин натощак 
(мкЕд ⁄ мл) 7,74 ± 2,05 26,14 ± 2,25 21,05 ± 1,05 22,06 ± 1,20 6,54 ± 1,05**

Инсулин через 2 часа 
(мкЕд/мл) 12,3 ± 1,28 49,3 ± 2,21 42,0 ± 1,20 34,2 ± 1,65 10,5 ± 0,25

Количество  
десквамированных  
эндотелиоцитов,  
клеток на 100 мкл

2,8 ± 0,09 8,75 ± 2,16* 7,78 ± 0,14 9,81 ± 1,75 4,25 ± 1,12**

Примечание. * — Различия между показателями контрольной и клиническими группами (p < 0,05).
  ** — Различия между показателями до лечения и после лечения (p < 0,05).

На фоне проводимой ЗГТ такие повреж-
дающие эндотелий факторы, как дислипидемия, 
гиперинсулинемия, значительно снизились. Ис-
следование показало, что у пациенток с метабо-
лическими проявлениями комбинация снижения 
повреждающих факторов эндотелия дала поло-
жительные результаты. Количество десквамиро-
ванных эндотелиоцитов в сыворотке крови у па-
циенток на фоне ЗГТ стало меньше в 2,3 раза, 
чем у пациенток с менопаузой, не принимавших 
гормонотерапию. 

Дефицит  половых  гормонов  приводит  к 
дезадаптации в нейроэндокринной системе жен-
щины,  что  проявляется  многогранной  симпто-
матикой и свидетельствует о вовлечении в пато-
логический  процесс,  практически  всех  систем, 
стыкующихся  с  репродуктивной  системой  [5]. 
Проявления метаболического синдрома наблю-
дались у 87  (48,3 %) обследованных пациенток 
с ранней менопаузой, по сравнению с контроль-
ной группой (6–9,4 %), что превышало 14,5 раз. 
Развитие соматической патологии с наступлени-



62

МЕЖДУНАРОДНЫЙ ЖУРНАЛ ПРИКЛАДНЫХ  
И ФУНДАМЕНТАЛЬНЫХ ИССЛЕДОВАНИЙ №9 2010

■ МАТЕРИАЛЫ КОНФЕРЕНЦИЙ ■

ем менопаузы  у женщин приводит  к  развитию 
многих  компонентов  данной  патологии.  При 
этом  было  замечено,  что  у  22,5 %  пациенток  с 
менопаузой  артериальная  гипертензия  разви-
лась  за  2,8 ± 0,50  года  до  развития  ожирения  и 
через 3,6 ± 0,90 лет после наступления менопау-
зы. По сравнению с контрольной группой у па-
циенток с ранней менопаузой в 2 раза преобла-
дали тяжелые степени ожирения, с изменением 
структуры тела и формированием центрального 
типа ожирения [3; 4]. Нами было выявлены по-
вышенный уровень ДЭ у большинства женщин 
с менопаузой как с проявлением метаболическо-
го синдрома, так и без него, что свидетельствует 
о первичности  эндотелиопатии в развития  ате-
росклероза. 

Таким  образом,  дисфункция  эндотелия 
у  женщин  с  дефицитом  эстрогенов  является 
наиболее  ранней  фазой  повреждения  сосудов. 
Определение  циркулирующих  в  плазме  крови 
десквамированных эндотелиоцитов может быть 
использовано  в  качестве  метода  диагностики 
ранних этапов развития атерогенеза. Комплекс-
ный кардио- и ангиопротективный эффект ЗГТ 
в  менопаузе  способствует  уменьшению  случа-
ев  заболеваемости  и  смертности  от  сердечно-
сосудистых заболеваний. 
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В  современной  школе  при  уменьшении 
учебной  нагрузки  развивать  интерес  учащихся 
к химии, расширять представления о практиче-
ском использовании химических знаний, учите-
лю помогает применение современных образо-
вательных  технологий.  Технология  проектного 
обучения и выполнение исследовательских про-
ектов, на наш взгляд, благодаря своей экспери-
ментальной  направленности  способствуют  за-
интересованности в изучении химической науки 
с помощью организации целенаправленной ис-
следовательской деятельности учащихся. 

Члены  научного  общества  учащихся 
(НОУ)  четыре  года  работают  в  лабораториях 

биолого-химического факультета БелГУ и еже-
годно расширяют сферу учебных исследований. 
Они изучают качество продуктов питания, а так-
же  анализируют  почвы  с  помощью  различных 
методов  химического  анализа.  Объектами  ис-
следования были хлеб, хлебобулочные и конди-
терские  изделия,  молоко,  кисломолочные  про-
дукты,  мёд,  вода.  Наиболее  трудоёмким  было 
исследование качественного и количественного 
состава почв своего района, а именно подшеф-
ного хозяйства «ОПХ «Белгородское». Большую 
заинтересованность  вызвала  работа  по  опреде-
лению  кислотности  молочных  продуктов,  при-
обретённых в торговой сети Белгородской обла-
сти. Выбор актуальной темы исследовательско-
го проекта, использование простых и надежных 
методов  количественного  анализа  является  до-
минирующей  мотивацией  в  практическом  изу-
чении химии. 

Ежегодно  наши  ученики  представля-
ют  учебно-исследовательские  проекты  на  кон-
курсах  регионального  и  федерального  уровня. 
В  этом  году  десятиклассница  за  проект  «Каче-
ственные  молочные  продукты —  важное  зве-
но федеральной программы» получила Диплом 
II степени и удостоена звания Лауреата Россий- степени и удостоена звания Лауреата Россий-


