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ÑÒÀÒÒ²
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СТАН ВУГЛЕВОДНОГО ОБМІНУ ТА ЧУТЛИВІСТЬ ДО ІНСУЛІНУ
У ХВОРИХ НА АКРОМЕГАЛІЮ З КОНКОМІТАНТНОЮ
ГІПЕРПРОЛАКТИНЕМІЄЮ
ДУ "Інститут проблем ендокринної патології ім. В.Я. Данилевського АМН України", Харків

ÂÑÒÓÏÄîñÿãíåííÿ ìîëåêóëÿðíî¿ á³îëîã³¿ äîçâîëè-ëè ñêëàñòè óÿâó ïðî ïîõîäæåííÿ á³ëüøîñò³ ãîð-ìîíàëüíî àêòèâíèõ àäåíîì ã³ïîô³çà [1]. Â³äî-ìî, ùî ïðè÷èíîþ ðîçâèòêó àêðîìåãàë³¿ ìîæåáóòè ÿê ³çîëüîâàíà ñîìàòîòðîï³íîìà, òàê ³ çì³-øàíà àäåíîìà, ùî ïîõîäèòü ³ç äâîõ ð³çíèõ òèï³âêë³òèí àäåíîã³ïîô³çà – ñîìàòîòðîô³â, ÿê³ ïðî-äóêóþòü ñîìàòîòðîïíèé ãîðìîí ã³ïîô³çà (ÑÒÃ),³ ëàêòîòðîô³â, ÿê³ ïðîäóêóþòü ïðîëàêòèí (ÏÐË)[2]. Çà äàíèìè M. Mercado ³ ñï³âàâò., êîíêîì³-òàíòíó ã³ïåðïðîëàêòèíåì³þ çà ðåçóëüòàòàìè ãîð-ìîíàëüíîãî îáñòåæåííÿ ä³àãíîñòóþòü ó 20% õâî-ðèõ íà àêðîìåãàë³þ ç ì³êðîàäåíîìîþ ³ ó 40% çìàêðîàäåíîìîþ ã³ïîô³çà [3]. Ã³ïåðïðîëàêòèíå-ì³ÿ äîäàº ïåâíèõ îñîáëèâîñòåé äî êë³í³÷íî¿ êàð-òèíè àêðîìåãàë³¿, ¿¿ ïåðåá³ãó òà ïðîãíîçó. Òàê,Wang M. ³ ñï³âàâò. ïîêàçàëè, ùî íàÿâí³ñòü êîí-êîì³òàíòíî¿ ã³ïåðïðîëàêòèíåì³¿ çóìîâëþº ðàí-íþ ìàí³ôåñòàö³þ òà íåçíà÷íó âèðàæåí³ñòü ìîð-ôîëîã³÷íèõ îçíàê àêðîìåãàë³¿ [4]. Êð³ì öüîãî, óõâîðèõ íà àêðîìåãàë³þ ç êîíêîì³òàíòíîþ ã³ïåð-ïðîëàêòèíåì³ºþ ð³âåíü ÑÒÃ íèæ÷èé, à ðîçì³ðèàäåíîìè ã³ïîô³çà á³ëüø³, í³æ ó õâîðèõ ç ³çîëüî-âàíîþ ã³ïåðñåêðåö³ºþ ÑÒÃ.Ô³ç³îëîã³÷í³ åôåêòè ÑÒÃ ³ ÏÐË ³ ïîâ'ÿçàí³ ç ¿õïàòîëîã³÷íîþ ã³ïåðñåêðåö³ºþ ãîðìîíàëüíî-ìå-òàáîë³÷í³ ïîðóøåííÿ â îðãàí³çì³ ëþäèíè äîáðåâ³äîì³ [5]. Ìåõàí³çìè îäíî÷àñíîãî âïëèâó ã³ïåð-ñîìàòîòðîï³íåì³¿ òà ã³ïåðïðîëàêòèíåì³¿ íà ôîð-ìóâàííÿ õðîí³÷íèõ óñêëàäíåíü àêðîìåãàë³¿,çîêðåìà ïîðóøåíü ãëþêîçíîãî ãîìåîñòàçó, çà-ëèøàþòüñÿ äîñ³ íå ç'ÿñîâàíèìè. Çíà÷åííÿ ö³º¿ïðîáëåìè ïîëÿãàº â òîìó, ùî çà ñâî¿ì âïëèâîìíà âóãëåâîäíèé îáì³í ñóïðàô³ç³îëîã³÷í³ ð³âí³ ÑÒÃ³ ÏÐË ìîæóòü ñïðàâëÿòè ÿê ñèíåðã³÷í³, òàê ³ àí-òàãîí³ñòè÷í³ åôåêòè.Ìåòîþ äîñë³äæåííÿ áóëî âèâ÷åííÿ ñòàíóâóãëåâîäíîãî îáì³íó òà ÷óòëèâîñò³ äî ³íñóë³íó óõâîðèõ íà àêðîìåãàë³þ çàëåæíî â³ä íàÿâíîñò³êîíêîì³òàíòíî¿ ã³ïåðïðîëàêòèíåì³¿.

ÌÀÒÅÐ²ÀË ² ÌÅÒÎÄÈÎáñòåæåíî 106 õâîðèõ íà àêðîìåãàë³þ (69æ³íîê ³ 37 ÷îëîâ³ê³â), ó òîìó ÷èñë³ 21 – íà àêðî-ìåãàë³þ de novo, â³êîì â³ä 18 äî 75 ðîê³â. Ä³àã-íîñòèêó çàõâîðþâàííÿ ó âèïàäêó àêðîìåãàë³¿ denovo òà îö³íêó ñòàíó êë³í³êî-ãîðìîíàëüíî¿ ðåì³-ñ³¿ çàõâîðþâàííÿ ïðîâîäèëè ó â³äïîâ³äíîñò³ äîêîíñåíñóñó 2000 ðîêó [6].Çà ðåçóëüòàòàìè ãîðìîíàëüíîãî îáñòåæåí-íÿ õâîðèõ ðîçïîä³ëèëè íà äâ³ ãðóïè: ãðóïà 1(n=74) – ç ³çîëüîâàíîþ ñîìàòîòðîï³íîìîþ (ÑÒ)³ ãðóïà 2 (n=32) – ³ç ñîìàòîìàììîòðîï³íîìîþ(ÑÌÒ). Äî êîíòðîëüíî¿ ãðóïè, ïîð³âíÿííî¿ çàñòàòåâèì ³ â³êîâèì ñêëàäîì, óâ³éøëè 34 çäîðîâ³îñîáè.Îö³íêó ñòàíó âóãëåâîäíîãî îáì³íó çä³éñíþ-âàëè íà ï³äñòàâ³ ðåçóëüòàò³â äîñë³äæåííÿ ãë³êå-ì³¿ íàòùå òà âïðîäîâæ ïðîâåäåííÿ îðàëüíîãîòåñòó òîëåðàíòíîñò³ äî ãëþêîçè ï³ñëÿ ñòàíäàð-òíîãî íàâàíòàæåííÿ ãëþêîçîþ (75 ã) ó õâîðèõáåç öóêðîâîãî ä³àáåòó (ÖÄ), à òàêîæ ð³âíÿ ãë³êî-âàíîãî ãåìîãëîá³íó (HbAc1). Ãë³êåì³þ íàòùå òàï³ñëÿ ïåðîðàëüíîãî íàâàíòàæåííÿ ãëþêîçîþ âè-çíà÷àëè â êàï³ëÿðí³é êðîâ³ ãëþêîçîîêñèäàçíèììåòîäîì íà àíàë³çàòîð³ ãëþêîçè "Biosen C" (Í³-ìå÷÷èíà); ð³âåíü HbAc1 – ôîòîêîëîðèìåòðè÷-íèì ìåòîäîì ç âèêîðèñòàííÿì íàáîð³â ÀÒ "Ðå-àãåíò" íà àïàðàò³ "Ôëþîðàò-02-ÀÁËÔ-Ò" (ÐÔ).Êðîâ äëÿ ãîðìîíàëüíîãî äîñë³äæåííÿ îòðè-ìóâàëè íàòùå ç ë³êòüîâî¿ âåíè. Ð³âí³ ÑÒÃ, ÏÐË òà³íñóë³íîïîä³áíîãî ðîñòîâîãî ôàêòîðà (²ÐÔ-1) âè-çíà÷àëè ³ìóíîôåðìåíòíèì ìåòîäîì íà àâòîìà-òè÷íîìó àíàë³çàòîð³ Stat Fax 2100 çà äîïîìî-ãîþ ñòàíäàðòíèõ íàáîð³â ðåàãåíò³â ô³ðìè"ELISA" (DRG Diagnostics, ÑØÀ) ³ DRG Instru-ments GmbH (Í³ìå÷÷èíà) äëÿ âèçíà÷åííÿ ð³âíÿ³ìóíîðåàêòèâíîãî ³íñóë³íó (²Ð²).×óòëèâ³ñòü äî ³íñóë³í-îïîñåðåäêîâàíîãî çà-ñâîºííÿ ãëþêîçè îö³íþâàëè çà ³íäåêñîìÍÎÌÀ2_S%, ôóíêö³îíàëüíó àêòèâí³ñòü ³íñóëÿð-íîãî àïàðàòó ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè – çà
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ÑÒÀÒÒ²
ÍÎÌÀ2_Â%, ñòóï³íü ³íñóë³íîðåçèñòåíòíîñò³ – çàHOMA2-IR, ÿê³ ðîçðàõîâóâàëè çà äîïîìîãîþ ñåð-òèô³êîâàíî¿ ïðîãðàìè HOMA Calculator v2.2 äëÿâ³ëüíîãî êîðèñòóâàííÿ [7].Ñòàòèñòè÷íèé àíàë³ç äàíèõ çä³éñíþâàëè çàäîïîìîãîþ ïàêåòà ïðèêëàäíèõ ïðîãðàì "Stat-graphics Plus for Windows 3.0" (Manugistic Inc.,ÑØÀ). Äëÿ ïîð³âíÿííÿ ïîêàçíèê³â äåê³ëüêîõ ãðóïâèêîðèñòîâóâàëè îäíîôàêòîðíèé äèñïåðñ³éíèéàíàë³ç [8]. Îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè íàâåäåíî ó âè-ãëÿä³ M±SE, äå Ì – ñåðåäíº, SE – ñòàíäàðòíàïîõèáêà. Çâ'ÿçîê ì³æ çàëåæíèìè òà íåçàëåæíè-ìè âåëè÷èíàìè âèâ÷àëè çà äîïîìîãîþ ðåãðå-ñ³éíîãî àíàë³çó. Ì³ðîþ çàëåæíîñò³ àáî àñîö³àö³¿áóëè êîåô³ö³ºíò êîðåëÿö³¿ r ³ êîåô³ö³ºíò äåòåð-ì³íàö³¿ R2. Ïåðåâ³ðêó ñòàòèñòè÷íèõ ã³ïîòåç ïðî-âîäèëè çà ð³âíÿ çíà÷óùîñò³ ð<0,05.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍßÇà ðåçóëüòàòàìè ëàáîðàòîðíîãî îáñòåæåí-íÿ â óñ³õ îáñòåæåíèõ áóëî ä³àãíîñòîâàíî àêòèâ-íó ôîðìó çàõâîðþâàííÿ (òàáë. 1).Ó çàãàëüí³é âèá³ðö³ õâîðèõ íà àêðîìåãàë³þ,áåç óðàõóâàííÿ ãîðìîíàëüíî¿ àêòèâíîñò³ àäåíî-ìè, ïîðóøåííÿ âóãëåâîäíîãî îáì³íó ð³çíîãî ñòó-ïåíÿ ä³àãíîñòîâàíî ó 46 îáñòåæåíèõ (43%), óòîìó ÷èñë³ ó 32,7% âèïàäê³â – öóêðîâèé ä³àáåò.Äåòàëüíèé àíàë³ç ÷àñòîòè òà ñòðóêòóðè âèÿâëå-íèõ ïîðóøåíü ãëþêîçíîãî ãîìåîñòàçó â äîñë³ä-æóâàíèõ ãðóïàõ íå âèÿâèâ ñòàòèñòè÷íî çíà÷ó-ùèõ â³äì³ííîñòåé ì³æ íèìè ( 2=0,12; ð=0,7;òàáë. 2).

Ðåçóëüòàòè àíàë³çó îñîáëèâîñòåé ñòàíó âóã-ëåâîäíîãî îáì³íó ó õâîðèõ äîñë³äæóâàíèõ ãðóïíàâåäåíî ó òàáëèö³ 3.Âèçíà÷åíî, ùî ó õâîðèõ ãðóï 1 ³ 2 áåç ïîðó-øåíü âóãëåâîäíîãî îáì³íó ð³âåíü ²Ð² òà ³íäåêñèHOMA2_B% ³ HOMA2_IR áóëè ñòàòèñòè÷íî çíà-÷óùå á³ëüøèìè ïîð³âíÿíî ç³ çäîðîâèìè. Öå ñâ³ä-÷èòü ïðî ï³äâèùåííÿ ñåêðåòîðíî¿ àêòèâíîñò³³íñóëÿðíîãî àïàðàòó ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè âíàñ-ë³äîê ³íñóë³íîðåçèñòåíòíîñò³. Ó öèõ ãðóïàõ ñïî-ñòåð³ãàëàñÿ òåíäåíö³ÿ äî çíèæåííÿ çäàòíîñò³ äî³íñóë³í-îïîñåðåäêîâàíîãî çàñâîºííÿ ãëþêîçè,ùî âêàçóº íà ïîâ³ëüíå çìåíøåííÿ ÷óòëèâîñò³ðåöåïòîð³â ïåðèôåðè÷íèõ òêàíèí äî ³íñóë³íó(ð=0,1). Îòæå, ó õâîðèõ íà àêðîìåãàë³þ áåç ïî-ðóøåíü ãëþêîçíîãî ãîìåîñòàçó íåçàëåæíî â³äíàÿâíîñò³ êîíêîì³òàíòíî¿ ã³ïåðïðîëàêòèíåì³¿ñòàí âóãëåâîäíîãî îáì³íó õàðàêòåðèçóâàâñÿ ï³ä-âèùåííÿì ñåêðåòîðíî¿ àêòèâíîñò³ !-êë³òèí ï³ä-øëóíêîâî¿ çàëîçè, ùî ñë³ä ðîçãëÿäàòè ÿê àäàï-òèâíó ðåàêö³þ îðãàí³çìó íà çðîñòàþ÷ó ïîòðåáóâ ³íñóë³í³ âíàñë³äîê ³íñóë³íîðåçèñòåíòíîñò³.Ó õâîðèõ íà àêðîìåãàë³þ ç ïîðóøåííÿìè âóã-ëåâîäíîãî îáì³íó íåçàëåæíî â³ä íàÿâíîñò³ êîí-êîì³òàíòíî¿ ã³ïåðïðîëàêòèíåì³¿ ÷óòëèâ³ñòü äî³íñóë³í-îïîñåðåäêîâàíîãî çàñâîºííÿ ãëþêîçèáóëà çíà÷óùå íèæ÷îþ ïîð³âíÿíî ç³ çäîðîâèìè(ð=0,01). Ó õâîðèõ ãðóïè 1 ³íäåêñ HOMA2_B%â³äîáðàæàâ çíèæåííÿ ôóíêö³îíàëüíîãî ðåçåðâó³íñóëÿðíîãî àïàðàòó ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè(ð=0,02), ùî ïðèçâåëî äî êë³í³÷íî¿ ìàí³ôåñòàö³¿ïîðóøåíü ãëþêîçíîãî ãîìåîñòàçó. Ñë³ä íàãîëî-

Òàáëèöÿ 2×àñòîòà òà ñòðóêòóðà ïîðóøåíü ãëþêîçíîãî ãîìåîñòàçó ó õâîðèõ íà àêðîìåãàë³þ
                                                                                                                 
                                                                                                                 

                                    
                                    

                                    
                                    

                                       
                                       

                                
                                

                                                                                                                 
                                                                                                                 
                                                                                                                 

                                    
                                    
                                    

                                    
                                    
                                    

                                       
                                       
                                       

                                
                                
                                

Тип порушення вуглеводного обміну Хворі на СТ (n=74) Хворі на СМТ (n=32)n % n %Без порушень 41 55,4 19 59,4Гіперглікемія натще (ГН) 4 5,4 2 6,3Порушення толерантності до глюкози (ПТГ) 3 4,1 2 6,3ЦД 18 24,3 6 18,8ЦД + інсулінотерапія 8 10,8 3 9,4

                                                                
                                                                

                                                               
                                                               

                                                                
                                                                

                                                                
                                                                

Показник Здорові (n=34) Група 1 (n=74) Група 2 (n=32)СТГ, нг/мл 0,90±3,90 17,93±13,96 31,49±21,61ПРЛ, мМО/мл 288,71±147,4 283,95±153,13 2067,53±1720,83ІРФ-1, нг/мл 269,33±62,96 510,94±293,75 635,33±246,46

Òàáëèöÿ 1Ðåçóëüòàòè ãîðìîíàëüíîãî îáñòåæåííÿ õâîðèõ íà àêðîìåãàë³þ (M±SE)

 Ïðèì³òêà: 1) – ð=0,0001 ó ïîð³âíÿíí³ ç³ çäîðîâèìè; 2) – ð=0,02 ó ïîð³âíÿíí³ ç³ çäîðîâèìè; 3) –  ð=0,0001 óïîð³âíÿíí³ ç õâîðèìè ãðóïè 1.

1) 1)

2)2)
1),3)
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Показник Здорові(n=21)
Без порушень вуглеводногообміну

З порушеннямивуглеводного обміну(за виключенням хворихна ЦД, які отримуютьінсулінотерапію) р
група 1(n=41) група 2(n=19) група 1(n=25) група 2(n=10)Глікеміянатще,ммоль/л 4,88±0,35 4,58±0,71 4,82±0,51 8,19±2,03 6,74±0,98   <0,0001

HbAc1, % 4,11±0,31 4,81±0,51 5,05±0,58 7,20±1,45 6,26±0,99   <0,0001ІРІ, мкОд/мл 8,86±3,26 18,08±8,99 17,86±9,28 19,84±5,35 20,78±7,06   <0,05HOMA2_S% 109,09±45,70 71,56±37,25 73,40±42,18 40,01±11,26 44,06±18,87   < 0,01
HOMA2_B% 114,98±40,82 157,41±43,17 172,87±64,95 85,56±31,08 124,00±49,78   <0,04  <0,02HOMA2-IR 1,13±0,48 2,00±0,80 2,24±1,11 2,80±0,72 2,78±0,94   <0,02

ÑÒÀÒÒ²

ñèòè, ùî íåçâàæàþ÷è íà â³äñóòí³ñòü â³äì³ííîñ-òåé ó çíà÷åííÿõ ³íäåêñ³â HOMA2_S% ³ HOMA2-IR% ì³æ ãðóïàìè, ó õâîðèõ ãðóïè 2 ñåêðåòîðíààêòèâí³ñòü !-êë³òèí çàëèøàëàñÿ çíà÷óùå âèùîþ,í³æ ó õâîðèõ ãðóïè 1 (ð=0,04). Òàêó ð³çíèöþ ì³æãðóïàìè, ìîæëèâî, ïîâ'ÿçàíî ç âïëèâîì êîíêî-ì³òàíòíî¿ ã³ïåðïðîëàêòèíåì³¿. Öå ïðèïóùåííÿ´ðóíòóºòüñÿ íà ðàí³øå îòðèìàíèõ ³íøèìè àâòî-ðàìè ðåçóëüòàòàõ ïðî çäàòí³ñòü ÏÐË ï³äâèùó-âàòè ïðîë³ôåðàòèâíó òà ñåêðåòîðíó àêòèâí³ñòü
!-êë³òèí ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè [9].Íà íàñòóïíîìó åòàï³ äîñë³äæåííÿ áóëî ïðî-âåäåíî àíàë³ç íàÿâíîñò³ àñîö³àö³é ì³æ ïîêàçíè-êàìè ñòàíó âóãëåâîäíîãî îáì³íó òà ÷óòëèâîñò³ äî³íñóë³íó ³ ð³âíÿìè ÑÒÃ, ÏÐË ³ ²ÐÔ-1 ó êðîâ³ õâîðèõíà àêðîìåãàë³þ áåç ïîðóøåíü âóãëåâîäíîãî îá-ì³íó. Äëÿ õâîðèõ ãðóïè 2 íå îòðèìàíî çíà÷óùèõàñîö³àö³é ì³æ ð³âíåì ÏÐË ³ äîñë³äæóâàíèìè ïî-êàçíèêàìè. Âîäíî÷àñ, íåçâàæàþ÷è íà â³äñóòí³ñòüñòàòèñòè÷íî çíà÷óùèõ ì³æãðóïîâèõ â³äì³ííîñòåé,ó õâîðèõ ö³º¿ ãðóïè ð³âåíü ÑÒÃ âèçíà÷àâ 44,1%âàð³àòèâíîñò³ ²Ð² (r=0,66; R2=44,1%; ð=0,05) ³30,7% – ³íäåêñó ÍÎÌÀ2_B% (r=0,55; R2=30,7%;ð=0,03). Âèÿâëåí³ çàëåæíîñò³ ìàëè ë³í³éíèé õà-ðàêòåð ³ àïðîêñèìóâàëèñÿ ð³âíÿííÿìè:²Ð² " 9,98 + 0,25*ÑÒÃ;ÍÎÌÀ2_Â% " 129,95 + 138*ÑÒÃ.Íàÿâí³ñòü àñîö³àö³¿ ì³æ ð³âíåì ÑÒÃ òà ³íäåê-ñîì ÍÎÌÀ2_IR% (r=0,64; R2=41,2%; ð=0,007)âêàçóº íà âèíÿòêîâå çíà÷åííÿ ã³ïåðñîìàòîòðî-ï³íåì³¿ ó ôîðìóâàíí³ ³íñóë³íîðåçèñòåíòíîñò³ óõâîðèõ ãðóïè 2.

Âïëèâ êîíöåíòðàö³¿ ²ÐÔ-1 íà ²Ð² âèÿâèâñÿñëàáê³øèì ó õâîðèõ ãðóïè 1 (r=0,53; R2=28,3%;ð=0,006), í³æ ãðóïè 2 (r=0,81; R2=64,8%;ð=0,0002). Àíàë³ç êðèâèõ àïðîêñèìàö³¿ öèõ çà-ëåæíîñòåé ïîêàçàâ, ùî äèíàì³êà çðîñòàííÿ ð³â-íÿ ²Ð² ó õâîðèõ öèõ ãðóï ìàëà ñâî¿ îñîáëèâîñò³(ðèñ. 1, 2).

Ó õâîðèõ ãðóïè 1 ð³âåíü ²Ð² äîñÿãàâ ìàêñè-ìàëüíîãî çíà÷åííÿ ó ä³àïàçîí³ êîíöåíòðàö³é²ÐÔ-1 â³ä 600 íã/ìë äî 800 íã/ìë ç íàñòóïíîþéîãî ñòàá³ë³çàö³ºþ (ðèñ. 1). Êðèâà àïðîêñèìàö³¿ö³º¿ çàëåæíîñò³ ó õâîðèõ ãðóïè 2 äåìîíñòðóº êðó-ò³øèé ï³äéîì ð³âíÿ ²Ð² çà êîíöåíòðàö³¿ ²ÐÔ-1>600 íã/ìë (ðèñ. 2).Íåçàëåæíî â³ä íàÿâíîñò³ êîíêîì³òàíòíî¿ ã³-ïåðïðîëàêòèíåì³¿ ó õâîðèõ äîñë³äæóâàíèõ ãðóïâèÿâëåíî ò³ñíó àñîö³àö³þ ì³æ ³íäåêñîì ÍÎ-

Òàáëèöÿ 3Ïîêàçíèêè ñòàíó âóãëåâîäíîãî îáì³íó ó õâîðèõ íà àêðîìåãàë³þ (M±SE)

1) 1)

1) 1)
1)

1)

1)
1)
1)

Ïðèì³òêà: 1) – ó ïîð³âíÿíí³ ç³ çäîðîâèìè; 2) – ó ïîð³âíÿíí³ ç ãðóïîþ 1 ç ïîðóøåííÿìè âóãëåâîäíîãî îáì³íó.
1)

1)

1)

1)
1)
1)
1),2)

1)

1.

1.
1.
1.
1.
1.
2.

Ðèñ. 1. Çàëåæí³ñòü ð³âíÿ ²Ð² â³ä êîíöåíòðàö³¿²ÐÔ-1 ó õâîðèõ íà àêðîìåãàë³þ ãðóïè 1.
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ÌÀ2_S% ³ êîíöåíòðàö³ºþ ²ÐÔ-1 ó êðîâ³. Ïðè÷î-ìó ó õâîðèõ ç ³çîëüîâàíîþ ã³ïåðñîìàòîòðîï³íå-ì³ºþ âïëèâ ²ÐÔ-1 íà äèíàì³êó ïàä³ííÿ ÷óòëèâîñò³äî ³íñóë³í-îïîñåðåäêîâàíîãî çàñâîºííÿ ãëþêî-çè áóâ ñèëüí³øèé (r=-0,56; ð=0,004), í³æ ó õâî-ðèõ ³ç êîíêîì³òàíòíîþ ã³ïåðïðîëàêòèíåì³ºþ(r=-0,74; ð=0,001). Êîíöåíòðàö³ÿ ²ÐÔ-1 ó êðîâ³ó õâîðèõ öèõ ãðóï âèçíà÷àëà 31,7% ³ 55,3% âàð³-àòèâíîñò³ ³íäåêñó ÍÎÌÀ2_S% (R2=31,7% ³R2=55,3% â³äïîâ³äíî). Êðèâ³ àïðîêñèìàö³¿ öèõçàëåæíîñòåé ìàëè ñêëàäíèé íåë³í³éíèé õàðàê-òåð ³ ð³çíèëèñÿ çà ôîðìîþ (ðèñ. 3, 4).

Ö³ â³äì³ííîñò³ íåìîæëèâî ïîÿñíèòè ëèøåâïëèâîì êîíêîì³òàíòíî¿ ã³ïåðïðîëàêòèíåì³¿,îñê³ëüêè ó õâîðèõ ãðóïè 2 ñòàòèñòè÷íî çíà÷óùî¿àñîö³àö³¿ ì³æ ð³âíåì ÏÐË òà ³íäåêñîì ÍÎÌÀ2_S%âèÿâëåíî íå áóëî. Ðåçóëüòàòè ðåãðåñ³éíîãî àíà-ë³çó àñîö³àö³é ì³æ êîíöåíòðàö³ºþ ²ÐÔ-1 òà ³í-äåêñîì HOMA2_S% äîçâîëèëè çðîáèòè ïðèïó-ùåííÿ, ùî ó õâîðèõ íà àêðîìåãàë³þ, íåçàëåæíîâ³ä íàÿâíîñò³ êîíêîì³òàíòíî¿ ã³ïåðïðîëàêòèíå-ì³¿, ²ÐÔ-1 çä³éñíþº ñâîºð³äíó ïðîòèä³þ ïðîãðå-ñóâàííþ ³íñóë³íîðåçèñòåíòíîñò³, ñòàá³ë³çóþ÷è

çíèæåíó ÷óòëèâ³ñòü äî ³íñóë³íó íà ïåâíîìó ð³âí³.Öå ïðèïóùåííÿ ´ðóíòóºòüñÿ íà ðåçóëüòàòàõ äî-ñë³äæåíü, â ÿêèõ áóëî ïîêàçàíî íàÿâí³ñòü ó²ÐÔ-1 ³íñóë³íîïîä³áíî¿ àêòèâíîñò³, ÿêà ïðîÿâëÿ-ºòüñÿ ó ï³äâèùåíí³ ÷óòëèâîñò³ äî ³íñóë³íó çà ðà-õóíîê ïîë³ïøåííÿ ÷óòëèâîñò³ ³íñóë³íîâèõ ðåöåï-òîð³â ³ ïîñëàáëåííÿ êîíòð³íñóë³íîâîãî åôåêòóÑÒÃ [10, 11].Îòæå, íà ï³äñòàâ³ ïðîâåäåíîãî àíàë³çó àñî-ö³àö³é ìîæíà ä³éòè âèñíîâêó, ùî ó õâîðèõ íààêðîìåãàë³þ íåçàëåæíî â³ä íàÿâíîñò³ êîíêîì³-òàíòíî¿ ã³ïåðïðîëàêòèíåì³¿ âèñîêèé ð³âåíü ÑÒÃñïðè÷èíþº çíèæåííÿ ÷óòëèâîñò³ ðåöåïòîð³â äî³íñóë³íó, ÿêå êîìïåíñóºòüñÿ çà ðàõóíîê ï³äâè-ùåííÿ ñåêðåòîðíî¿ àêòèâíîñò³ !-êë³òèí ï³äøëóí-êîâî¿ çàëîçè. Ã³ïåð³íñóë³íåì³ÿ ó õâîðèõ íà àêðî-ìåãàë³þ º ñâîºð³äíîþ àäàïòèâíîþ ðåàêö³ºþîðãàí³çìó, ñïðÿìîâàíîþ íà ïîäîëàííÿ ³íñóë³íî-ðåçèñòåíòíîñò³. Êîíöåíòðàö³ÿ ²ÐÔ-1 ó êðîâ³ íå-ïðÿìî âíîñèòü ñâî¿ êîðåêòèâè, ñòàá³ë³çóþ÷è çíè-æåííÿ ÷óòëèâîñò³ äî ³íñóë³í-îïîñåðåäêîâàíîãîçàñâîºííÿ ãëþêîçè. Â³äñóòí³ñòü àñîö³àö³¿ ì³æ ð³â-íåì ÏÐË ³ ñòàíîì âóãëåâîäíîãî îáì³íó ó õâîðèõãðóïè 2 ï³äòâåðäæóº âèçíà÷àëüíó ðîëü êîíòð³í-ñóë³íîâîãî âïëèâó òðèâàëî¿ ã³ïåðñîìàòîòðîï³íå-ì³¿ ó ôîðìóâàíí³ ïîðóøåíü ãëþêîçíîãî ãîìåî-ñòàçó ó õâîðèõ íà àêðîìåãàë³þ.Ìàòåìàòè÷í³ ìîäåë³ àïðîêñèìàö³¿ ãîðìîíàëü-íî¿ ðåãóëÿö³¿ ñâ³ä÷àòü ïðî òå, ùî ó õâîðèõ íààêðîìåãàë³þ ç êîíêîì³òàíòíîþ ã³ïåðïðîëàêòè-íåì³ºþ â³äáóâàþòüñÿ á³ëüø³ â³äõèëåííÿ ïîêàç-íèê³â, ÿê³ õàðàêòåðèçóþòü ñòàí âóãëåâîäíîãîîáì³íó òà ÷óòëèâ³ñòü äî ³íñóë³íó, í³æ ó õâîðèõ ç³çîëüîâàíîþ ã³ïåðñîìàòîòðîï³íåì³ºþ, ùî âèìà-ãàº çàëó÷åííÿ ñêëàäí³øèõ êîìïåíñàòîðíèõ ìå-õàí³çì³â, ñïðÿìîâàíèõ íà ï³äòðèìêó ãëþêîçíîãîãîìåîñòàçó.

Ðèñ. 2. Çàëåæí³ñòü ð³âíÿ ²Ð² â³ä êîíöåíòðàö³¿²ÐÔ-1 ó õâîðèõ íà àêðîìåãàë³þ ãðóïè 2.

 Ðèñ. 3. Çàëåæí³ñòü HOMA2_S% â³äêîíöåíòðàö³¿ ²ÐÔ-1 ó õâîðèõ íà àêðîìåãàë³þãðóïè 1.

Ðèñ. 4. Çàëåæí³ñòü HOMA2_S% â³äêîíöåíòðàö³¿ ²ÐÔ-1 ó õâîðèõ íà àêðîìåãàë³þãðóïè 2.
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ÂÈÑÍÎÂÊÈ1. Ó 43% âèïàäê³â ó õâîðèõ íà àêðîìåãàë³þâèÿâëÿþòüñÿ ïîðóøåííÿ âóãëåâîäíîãî îáì³íóð³çíîãî ñòóïåíÿ, ó ò.÷. öóêðîâèé ä³àáåò – ó 32,7%.2. ×àñòîòà òà ñòðóêòóðà ïîðóøåíü ãëþêîç-íîãî ãîìåîñòàçó ó õâîðèõ íà àêðîìåãàë³þ íåçàëåæèòü â³ä íàÿâíîñò³ êîíêîì³òàíòíî¿ ã³ïåðïðî-ëàêòèíåì³¿.3. Ó õâîðèõ íà àêðîìåãàë³þ íåçàëåæíî â³äíàÿâíîñò³ êîíêîì³òàíòíî¿ ã³ïåðïðîëàêòèíåì³¿çíèæåííÿ ÷óòëèâîñò³ äî ³íñóë³í-îïîñåðåäêîâà-íîãî çàñâîºííÿ ãëþêîçè óð³âíîâàæóºòüñÿ çà ðà-õóíîê ï³äâèùåííÿ ôóíêö³îíàëüíî¿ àêòèâíîñò³ ³í-ñóëÿðíîãî àïàðàòó ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè.4. Ìàòåìàòè÷í³ ìîäåë³ àïðîêñèìàö³¿ ïðîöå-ñ³â ãîðìîíàëüíî¿ ðåãóëÿö³¿ âóãëåâîäíîãî îáì³íóñâ³ä÷àòü ïðî á³ëüø³ â³äõèëåííÿ ïîêàçíèê³â ó õâî-ðèõ íà àêðîìåãàë³þ ç êîíêîì³òàíòíîþ ã³ïåðïðî-ëàêòèíåì³ºþ, ùî âèìàãàº çàëó÷åííÿ ñêëàäí³øèõêîìïåíñàòîðíèõ ìåõàí³çì³â, ñïðÿìîâàíèõ íà ï³ä-òðèìêó ãëþêîçíîãî ãîìåîñòàçó.
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ÐÅÇÞÌÅÑîñòîÿíèå óãëåâîäíîãî îáìåíà è÷óâñòâèòåëüíîñòü ê èíñóëèíó ó áîëüíûõàêðîìåãàëèåé ñ êîíêîìèòàíòíîéãèïåðïðîëàêòèíåìèåéÌ.Ð. Ìèêèòþê, Î.Î. Õèæíÿê, Ò.Í. ÑóëèìàÈññëåäîâàíû ñîñòîÿíèå óãëåâîäíîãî îáìåíà è÷óâñòâèòåëüíîñòü ê èíñóëèíó ó 106 áîëüíûõ ñ àêòèâ-íîé ôîðìîé àêðîìåãàëèè ñ ó÷åòîì íàëè÷èÿ êîíêî-ìèòàíòíîé ãèïåðïðîëàêòèíåìèè. Â 43% ñëó÷àåâäèàãíîñòèðîâàíû íàðóøåíèÿ óãëåâîäíîãî îáìåíàðàçíîé ñòåïåíè, â ò.÷. â 32,7% – ñàõàðíûé äèàáåò.×àñòîòà è ñòðóêòóðà âûÿâëåííûõ íàðóøåíèé íå çà-âèñÿò îò íàëè÷èÿ êîíêîìèòàíòíîé ãèïåðïðîëàêòèíå-ìèè. Ïðåäñòàâëåíû ìàòåìàòè÷åñêèå ìîäåëè àïïðîê-ñèìàöèè ïðîöåññîâ ãîðìîíàëüíîé ðåãóëÿöèèóãëåâîäíîãî îáìåíà ó áîëüíûõ àêðîìåãàëèåé ñ ó÷å-òîì íàëè÷èÿ êîíêîìèòàíòíîé ãèïåðïðîëàêòèíåìèè.Êëþ÷åâûå ñëîâà: àêðîìåãàëèÿ, êîíêîìèòàíòíàÿãèïåðïðîëàêòèíåìèÿ, óãëåâîäíûé îáìåí, ñàõàðíûéäèàáåò.
SUMMARYState of carbohydrate metabolism and insulinsensitivity in patients with acromegalia withconcomitant hyperprolactinemiaM. Mykytyuk, O. Khyzhnyak, T. SulimaIinvestigation state of carbohydrate methabolism andinsulin sensitivity was done in patients with acromegaliawith concomitant hyperprolactinemia. The disturbanceof carbohydrate metabolism was diagnosed at 43 %patients including 32.7 % with diabetes mellitus. Frequ-ency and structure of carbohydrate metabolism in pati-ent with acromegaly does not depend on concomitanthyperprolactinemia. Effects of growth hormone, pro-lactin and insulin-like growth factor-1 on carbohydratemetabolism and insulin sensitivity were deternined dueto analysis of associations of those factors with basicindexes of carbohydrate metabolism. Level of growthhormone and duration of its pathological influence defi-ne stage of disturbance of carbohydrate metabolism atpatients with acromegalia.Key words: acromegalia, concomitant hyperpro-lactinemia, carbohydrate metabolism, diabetes mellitus,insuline resistans.

Äàòà íàäõîäæåííÿ äî ðåäàêö³¿ 22.10.2012 ð.


