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ВСТУП
Тривалий час в літературі обговорюється 

питання етіології порушення секреції гонадо-
тропінів при полікістозі яєчників (ПКЯ). Про-
цес нормального фолікулогенезу передбачає 
ритмічну секрецію лютеїнізуючого гормону 
(ЛГ) та фолікулостимулюючого гормону (ФСГ), 
яка забезпечується секрецією гонадотропно-
го рилізинг-гормону (ГнРГ) [1, 2]. 

При ПКЯ спостерігається порушення секре-
ції ліберинів, що супроводжується збільшен-
ням частоти й амплітуди секреції ЛГ. Внаслідок 
цього відбувається порушення фолікулогенезу 
та овуляторної функції. Збільшення секреції ЛГ 
і порушення її ритму стимулює продукцію ан-
дрогенів тека-клітинами яєчника [3–5]. 

АНАЛІЗ ЛІТЕРАТУРНИХ ДАНИХ
Причиною виникнення ПКЯ також є підви-

щення рівня пролактину. Тривалий час вважа-
лося, що пролактин пригнічує секрецію ГнРГ і 
тим самим порушує секрецію гонадотропінів. 
Останні дослідження показали, що пролактин 
дозозалежно модулює секреторну відповідь 
ЛГ на секрецію ГнРГ. Інгібуючий ефект про-
лактину на секрецію ЛГ проявлявся лише у 
вузькому діапазоні. У високих концентраціях 
пролактин здатний у 3–4 рази збільшувати рі-
вень ЛГ. Припускають, що ефекти пролактину 
в гонадотропних клітинах опосередковуються 
через дофамін [6], який у свою чергу виконує 
роль інгібітора секреції гонадотропінів [7]. 
Крім того, пролактин підвищує чутливість над-
нирників до адренокортикотропного гормону 
(АКТГ), що приводить до збільшення секреції 
кортизолу навіть за низьких показників АКТГ. 
Збільшення секреції АКТГ викликає підвищен-
ня рівня дегідроепіандростерону (ДГЕА) та 
ДГЕА-сульфату, кортизолу, альдостерону і ка-
техоламінів [8]. 

Проведені нами попередні дослідження 
показали, що в жінок із ПКЯ високі концен-
трації марганцю та нікелю в сироватці крові 
[9]. В подальших дослідженнях ми виявили, 
що підвищення рівня пролактину в жінок із 
ПКЯ може бути пов’язане з експонуванням 
марганцем [10]. Виходячи з даних літератури, 
токсичні ефекти марганцю можуть бути обу-
мовлені впливом на медіаторні системи моз-
ку: дофамінергічну, γ-аміномасляна кислота 
(ГАМК)-ергічну та глутамінергічну [11]. На 

нашу думку, вплив марганцю на медіаторні 
системи – це один із потенційних механізмів 
порушення секреції гонадотропінів.

Дані літератури свідчать про те, що токсич-
ні ефекти марганцю пов'язані з дегенератив-
ними змінами дофамінергічних нейронів. В 
основі цих процесів лежить марганець-інду-
кована аутофагія (самопоглинання) за участю 
механізмів оксидативного стресу [12–14]. В 
результаті дегенеративних змін спостерігаєть-
ся зменшення секреції дофаміну. Детальніші 
дослідження з’ясували, що марганець знижує 
рівень дофаміну не в усіх випадках. Як було 
показано експериментально, при хронічно-
му експонуванні марганцем спостерігається 
біфазна реакція дофаміну – на ранніх етапах 
експерименту його рівень підвищується, три-
вале експонування викликає зменшення се-
креції дофаміну. 

Зниження рівня дофаміну може бути пов'я-
зано з аномальними процесами метаболізму, 
що мають зв'язок зі змінами ГАМК-ергічної та 
глутамінергічної системи. Дофамін відіграє ве-
лику роль в регуляції секреції гормонів гіпофі-
за, де він виконує роль активатора гальмівних 
механізмів регуляції гормонів. Зменшення 
його кількості викликає дисфункцію секреції 
гормонів. Особливо це проявляється в регу-
ляції секреції пролактину. Саме тому при екс-
понуванні марганцем спостерігається підви-
щення рівня пролактину. Також марганець 
може безпосередньо стимулювати секрецію 
гонадотропінів за рахунок експресії гену ГнРГ 
у преоптичній області [15]. 

На сьогоднішній день відсутні прямі докази 
впливу нікелю на гіпоталамо-гіпофізарну си-
стему. Досить неоднозначною є оцінка ролі ні-
келю на секрецію пролактину. Існують дослід-
ження, які свідчать про те, що нікель пригнічує 
секрецію соматотропного гормону і пролакти-
ну. Крім того, було показано, що нікель нако-
пичується в гіпофізі та гіпоталамусі і заважає 
нормальній секреції пролактину, яка знижу-
ється під його впливом. В інших дослід женнях 
показано, що однократна ін'єкція хлориду ні-
келю суттєво підвищує рівень пролактину [16, 
17].

На нашу думку, причина розбіжностей пов'я-
зана з особливостями експонування. Однора-
зове введення великої дози нікелю викликає 
стресову реакцію. Як відомо, стрес підвищує 

М.Г. ПРОДАНЧУК
д. мед. н., професор, член-кор. 

НАМН України, директор ДП 
«Науковий центр превентивної 

токсикології, харчової та хімічної 
безпеки ім. акад. Л.І. Медведя 

МОЗ України», м. Київ
ORCID: 0000-0002-9229-9761

Т.Ф. ТАТАРЧУК
д. мед. н., професор, 

член-кор. НАМН України, 
заступник директора з наукової 

роботи, зав. відділенням 
ендокринної гінекології 

ДУ «ІПАГ ім. акад. О.М. Лук’янової 
НАМН України», зав. відділом 

репродуктивного здоров’я ДНУ 
«Центр інноваційних медичних 

технологій НАН України», м. Київ
ORCID: 0000-0002-5498-4143

С.В. ГУНЬКОВ 
к. мед. н., провідний наук. 

співробітник ДП «Науковий центр 
превентивної токсикології, 

харчової та хімічної безпеки 
ім. акад. Л.І. Медведя 
МОЗ України», м. Київ

ORCID: 0000-0002-1921-7272

П.Г. ЖМІНЬКО
д. біол. н., керівник ДП «Науковий 

центр превентивної токсикології, 
харчової та хімічної безпеки

ім. акад. Л.І. Медведя МОЗ 
України», м. Київ 

ORCID: 0000-0001-7314-9947

С.І. РЕГЕДА 
к. мед. н., ст. наук. співробітник 

відділення ендокринної 
гінекології ДУ «ІПАГ ім. акад. 

О.М. Лук’янової НАМН України», 
відділу репродуктивного здоров’я 

ДНУ «ЦІМТ НАН України», м. Київ
ORCID: 0000-0002-4960-7175

Контакти:
Регеда Світлана Іванівна

ДУ «ІПАГ ім. акад. О.М. Лук’янової 
НАМН України», відділення 

ендокринної гінекології
04050, Київ, П. Майбороди, 8

Тел.: +38 (044) 272 10 72
email: regedas@gmail.com

В П Л И В  П І Д В И Щ Е Н О Г О  Р І В Н Я  Е К С П О Н У В А Н Н Я 
М А Р Г А Н Ц Е М  Т А  Н І К Е Л Е М  Н А  Г О Р М О Н И  Г І П О Ф І З А 

В  Ж І Н О К  І З  П О Л І К І С Т О З О М  Я Є Ч Н И К І В

DOI: http://dx.doi.org/10.18370/2309-4117.2020.53.19-22



20 №3(53)/червень 2020   WWW.REPRODUCT-ENDO.COM / WWW.REPRODUCT-ENDO.COM.UA
ISSN 2309-4117

ОХОРОНА ЗДОРОВ'Я
рівень пролактину, а отже, хронічне 
експонування викликає порушення 
його секреції. Водночас це питання по-
требує подальших досліджень.

Нікель також здатний порушувати 
секрецію гонадотропінів. Нікель, мідь, 
цинк здатні утворювати комплекс із 
ГнРГ, який проявляє значно більший 
стимулюючий ефект по відношенню 
до секреції гонадотропінів, ніж при-
родний ГнРГ [17]. Таким чином, у нас є 
всі підстави припустити, що підвище-
ний рівень експонування марганцем 
і нікелем може викликати порушення 
секреції пролактину і гонадотропінів 
гіпофізом.

Мета дослідження: оцінити можли-
вий вплив марганцю і нікелю на стан 
гонадотропної функції гіпофіза та се-
крецію пролактину. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ 
ДОСЛІДЖЕННЯ
Дослідження проводились на базах 

ДУ «Інститут педіатрії акушерства та 
гінекології ім. акад. О.М. Лук’янової 
НАМН України» та ДП «Науковий центр 
превентивної токсикології, харчової 
та хімічної безпеки ім. акад. Л.І. Мед-
ведя МОЗ України». Для дослідження 
було вибрано 2 групи жінок репро-
дуктивного віку: основна – 35 жінок 
із синдромом ПКЯ (у відповідності до 
критеріїв Роттердамського консенсу-
су) та контрольна – 38 здорових жінок. 
В обох групах методом полімеразної 
ланцюгової реакції були виключені 
статеві інфекції, обумовлені патоген-
ними і умовно патогенними збудни-
ками. Гормони визначали в сироватці 
крові імуноферментним методом. Ви-
значення вмісту марганцю і нікелю в 

сироватці крові проводили методом 
мас-спектрометрії з індуктивно-зв'я-
заною плазмою. Дослідження викону-
вали в мас-спектрометрі Bruker MS 820 
(Австралія) з використанням спеціаль-
ного програмного забезпечення ICP-
MS Expert за валідованою методикою 
МУК 4.1.1483-03.

Статистичну обробку отриманих ре-
зультатів проводили на програмному 
забезпеченні Statistiсa 8.0. Для мікро-
елементів обчислювали показники 
медіани, 95-й процентиль (95%) і се-
редньоарифметичний показник (М). 
Рівень пролактину оцінювали за серед-
ньоарифметичним показником і стан-
дартним відхиленням (SD). Для оцінки 
статистичної значущості отриманих 
даних (р) було застосовано U-критерій 
Манна-Уітні і t-критерій Ст’юдента. Для 
проведення кореляційного аналізу ви-
користовували коефіцієнт Спірмена.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ
Проведене дослідження свідчить, 

що в жінок із ПКЯ спостерігається 
збільшення рівнів вмісту марганцю та 
нікелю в сироватці крові (табл. 1). У них 
також виявлено підвищення концен-
трації пролактину та ЛГ (табл. 2). 

Причини підвищення рівня про-
лактину при ПКЯ тривалий час об-
говорюються в літературі. Експери-
ментальні дослідження показали, що 
марганець накопичується в струк-
турах мозку. Крім того, він викликає 
дегенеративні зміни нейронів, які 
синтезують дофамін [18]. Останній, в 
свою чергу, бере участь у регуляції 
секреції пролактину та гонадотро-
пінів за рахунок інгібування їхньої 

секреції [19]. Ці дані свідчать про те, 
що підвищений рівень експонування 
марганцем порушує функцію медіа-
торних систем, у тому числі і дофамі-
нергічної, що призводить до підви-
щення секреції пролактину.

Крім пролактину, в жінок із ПКЯ спо-
стерігалось підвищення рівня ЛГ. Зна-
чення ФСГ в обох групах практично не 
відрізнялись. Ми також звернули увагу, 
що в жінок із ПКЯ спостерігаються сут-
тєві відхилення показника середньо-
арифметичного відхилення порівняно 
з контролем. Це означає, що в умовах 
підвищеного рівня експонування мар-
ганцем та нікелем, крім збільшення 
концентрації ЛГ, спостерігаються сут-
тєві індивідуальні коливання секреції 
гонадотропінів і пролактину, що може 
свідчити про дисфункцію гіпофіза. 

На нашу думку, причин виникнення 
дисфункції гіпофіза може бути декіль-
ка. Крім дофамінергічної системи, під 
впливом марганцю відбуваються змі-
ни глутаматергічної та ГАМК-ергічної 
систем ЦНС. Ці медіаторні системи 
беруть участь у регуляції секреції го-
надотропінів. Зокрема дофамін інгібує 
не лише секрецію пролактину, а й 
секрецію гонадотропінів, і зменшен-
ня його рівня може викликати підви-
щення їхньої концентрації. Крім того, 
аномальна секреція гормонів гіпофіза 
може бути пов'язана з патологічними 
процесами метаболізму, викликани-
ми змінами ГАМК-ергічної та глутамі-
нергічної систем. Глутамінова кислота 
(глутамат) належить до нейромедіа-
торних амінокислот, які активують 
нейрони, а ГАМК – до гальмівних 
медіаторів. Нормальна функція ЦНС 
обумовлена збалансованістю системи 
глутамін-глутамат-ГАМК. Експонуван-
ня марганцем викликає порушення 
функції цих медіаторних систем [11, 
20–22]. Саме з функціональним дис-
балансом медіаторних систем мозку 
пов'язують порушення секреції гор-
монів гіпофіза [23]. 

Інший механізм виникнення дис-
функції гіпофіза може бути пов’язаний 
із нейродегенеративними процесами 
медіаторних систем, викликаними ток-
сичним впливом марганцю. Показано, 
що марганець-індуковані порушення 
нервової системи обумовлені окислю-
вальним стресом і мітохондріальною 
дисфункцією [11, 18]. 

Таблиця 1. Вміст мікроелементів в сироватці крові учасниць дослідження (мг/л)

Метал
Контрольна група (n = 38) Основна група (n = 35)

р
Медіана 95% М Медіана 95% М

Марганець 0,0035 0,014 0,0056 0,009 0,14 0,0353 0,0093

Нікель 0,001 0,097 0,013 0,039 0,216 0,0522 0,00019

Таблиця 2. Рівень гормонів гіпофіза в сироватці крові учасниць дослідження (нг/мл)

Гормон
Контрольна група (n = 38) Основна група (n = 35)

р
М SD М SD

Пролактин 12,26 5,42 17,93 9,57 0,0024

ЛГ 6,11 1,41 10,81 4,87 0,0001

ФСГ 6,16 1,27 7,025 2,52 0,074
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Крім медіаторної системи, на рі-

вень гонадотропінів може впливати 
і пролактин. Як видно з табл. 2, в умо-
вах підвищеного рівня експонування 
нікелем і марганцем у жінок із ПКЯ ми 
спостерігали збільшення концентра-
ції пролактину. Встановлено, що при 
гіперпролактинемії має місце пригні-
чення пульсуючої секреції ГнРГ. Такі 
зміни призводять до зниження часто-
ти імпульсів ЛГ, а також до блокування 
рецепторів ЛГ в яєчниках. Одночасно 
може спостерігатися пригнічення ФСГ-
залежної оваріальної ароматази, що 
викликає зниження продукції естро-
генів. Також порушуються процеси 
синтезу прогестерону в клітинах гра-
нульози [24]. 

Наявні літературні дані дають під-
стави припустити існування прямо-
го механізму впливу марганцю на 
стимуляцію секреції гонадотропінів. 
Експериментальні дослідження пока-
зали, що марганець може викликати 
експресію ГнРГ гена, що також можна 
розглядати як механізм стимуляції се-
креції ЛГ. Було показано, що введення 
марганцю в шлуночки мозку викликає 
дозозалежне підвищення секреції ЛГ 
гіпофізом. Ведення марганцю через 
шлунок також викликає підвищення 
гонадотропінів та передчасне статеве 
дозрівання [15].

Високий рівень експонування 
марганцем може призводити до по-
рушення функції гіпофіза. На нашу 
думку, патогенетичні механізми ток-
сичних ефектів марганцю пов’язані 
з дисфункцією нейромедіаторної 
системи, гіперпролактинемією, ней-
родегенеративними процесами та 
викликані оксидативним стресом і 
мітохондріальною дисфункцією, а 
також безпосередньою експресією 
марганцем ГнРГ гена.

Виходячи з даних літератури, на 
функцію гіпофіза може впливати не 
лише марганець. Як видно з табл. 2, 
в жінок із ПКЯ спостерігається підви-
щена концентрація нікелю, який 
також може бути причетним до по-
рушення функції гіпофіза. Це може 
бути пов’язано з кількома фактора-
ми. З одного боку, комплекс нікель-
ГнРГ є високоактивним і може знач-
но сильніше за природний ГнРГ 
стимулювати секрецію ЛГ та ФСГ 
[17]. Досить неоднозначними є і 
спостереження щодо впливу нікелю 
на показники пролактину [16]. Крім 
того, токсичні ефекти нікелю прояв-
ляються не тільки на рівні гіпофіза, 
але й в яєчниках. Експериментальні 
дослідження довели, що нікель про-
являє в яєчниках генотоксичні вла-
стивості, які обумовлюють дегенера-
тивні процеси гранульозних клітин, 
порушення процесів стероїдогенезу 
та апоптозу. Це супроводжується 
порушенням лімфо- та кровообігу 
в яєчниках, лейкоцитарною інфіль-
трацією і запальним процесом. Такі 
зміни також супроводжуються по-
рушенням механізмів регуляції си-
стеми гіпоталамус-гіпофіз-гонади і 
можуть бути причетними до виник-
нення дисфункції гіпофіза [25].

Для того щоб з’ясувати, який із за-
значених механізмів домінує в пору-
шенні функції гіпофіза в жінок із ПКЯ 
на фоні підвищеного рівня експону-
вання марганцем та нікелем, ми про-
вели кореляційний аналіз між показ-
никами мікроелементів та гормонами 
гіпофіза (табл. 3).

В результаті у контрольній групі 
ми не спостерігали кореляції між по-
казниками мікроелементів і рівнем 
гормонів гіпофіза. Виявлені зміни не 
мали статистичного підтвердження. 

В групі жінок із ПКЯ виявлена коре-
ляція лише між показниками марга-
нець-пролактин та марганець-ЛГ. В 
усіх інших випадках не виявлено за-
лежності між рівнем мікроелементів 
та гонадотропінів.

Це дає нам право стверджувати, що 
підвищений рівень експонування мар-
ганцем викликає підвищення рівня 
пролактину і ЛГ у жінок із ПКЯ. Показ-
ники марганцю в сироватці крові не 
пов’язані з рівнем ФСГ. Рівень нікелю 
в сироватці крові не впливає на показ-
ники ЛГ та ФСГ. 

Швидше за все, такі зміни обумов-
лені не тільки порушенням функції 
медіаторних систем. Певну роль може 
відігравати здатність марганцю без-
посередньо впливати на синтез лібе-
ринів. Крім того, підвищення рівня 
пролактину може викликати як змен-
шення, так і збільшення концентрації 
ЛГ. Такі зміни в сукупності з порушен-
ням функції медіаторної системи спри-
яють виникненню дисфункції гіпофіза. 
Це проявляється як збільшенням се-
редніх показників ЛГ в групі жінок із 
ПКЯ, так і більшим відхиленням рівня 
ЛГ та ФСГ від середніх значень в цій 
групі. 

Ми також не виключаємо наявності 
опосередкованих ефектів, обумовле-
них дією марганцю або нікелю на се-
крецію гормонів гіпофіза – наприклад, 
порушень, пов’язаних із функцією 
наднирників, яєчників, оксидативним 
стресом або мітохондріальною дис-
функцією тощо. Це питання потребує 
подальшого вивчення.

ВИСНОВКИ
1. У жінок із ПКЯ виявлені підвищені

рівні марганцю та нікелю в сироватці 
крові.

2. Підвищення показників пролак-
тину та ЛГ у жінок із ПКЯ може бути 
пов’язано зі збільшеним рівнем експо-
нування марганцем. 

3. Підвищений рівень експонування
нікелем не впливає на концентрацію 
гонадотропінів та пролактину в жінок 
із ПКЯ. 

Таблиця 3. Показники кореляції між мікроелементами та гормонами гіпофіза учасниць дослідження

Показники
Контрольна група (n = 38) Основна група (n = 35)

Коефіцієнт Спірмена р Коефіцієнт Спірмена р

Mарганець і пролактин 0,1536 0,3571 0,4137 0,0134

Нікель і пролактин 0,1525 0,3606 0,1369 0,4329

Mарганець і ЛГ -0,1715 0,3033 0,4961 0,0024

Нікель і ЛГ 0,0251 0,8812 0,0439 0,8019

Mарганець іФСГ -0,1769 0,2879 -0,1639 0,3469

Нікель і ФСГ -0,0635 0,7047 0,7351 0,6747
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ВПЛИВ ПІДВИЩЕНОГО РІВНЯ ЕКСПОНУВАННЯ МАРГАНЦЕМ ТА НІКЕЛЕМ НА ГОРМОНИ ГІПОФІЗА В ЖІНОК ІЗ ПОЛІКІСТОЗОМ ЯЄЧНИКІВ
М.Г. Проданчук, д. мед. н., професор, член-кор. НАМН України, директор ДП «Науковий центр превентивної токсикології, харчової та хімічної безпеки ім. акад. Л.І. Медведя МОЗ України», м. Київ
Т.Ф. Татарчук, д. мед. н., професор, член-кор. НАМН України, заступник директора з наукової роботи, зав. відділенням ендокринної гінекології ДУ «ІПАГ ім. акад. О.М. Лук’янової НАМН України», зав. відділом репродуктивного здоров’я ДНУ «ЦІМТ 
НАН України», м. Київ
С.В. Гуньков, к. мед. н., провідний наук. співробітник ДП «Науковий центр превентивної токсикології, харчової та хімічної безпеки ім. акад. Л.І. Медведя МОЗ України», м. Київ
П.Г. Жмінько, д. біол. н., керівник ДП «Науковий центр превентивної токсикології, харчової та хімічної безпеки ім. акад. Л.І. Медведя МОЗ України», м. Київ
С.І. Регеда, к. мед. н., ст. наук. співробітник відділення ендокринної гінекології ДУ «ІПАГ ім. акад. О.М. Лук’янової НАМН України», відділу репродуктивного здоров’я ДНУ «ЦІМТ НАН України», м. Київ
Мета роботи: оцінити можливий вплив марганцю та нікелю на стан гонадотропної функції гіпофіза і секрецію пролактину. 
Матеріали та методи. Для дослідження було відібрано 2 групи жінок. Контрольну групу склали 38 жінок репродуктивного віку без патології репродуктивної системи. Основну групу склали 52 жінки, в яких було діагностовано полікістоз яєчників 
(ПКЯ) у відповідності до критеріїв Роттердамського консенсусу. В обох групах жінок методом мас-спектрометрії проводили визначення показників марганцю, нікелю в сироватці крові. Визначення рівнів лютеїнізуючого (ЛГ), фолікулостимулюючого 
(ФСГ) гормонів та пролактину в сироватці крові виконували імуноферментним методом. Для оцінки статистичної значущості отриманих даних (р) було застосовано U критерій Манна-Уітні та t-критерій Ст’юдента. Для проведення кореляційного 
аналізу використовували коефіцієнт Спірмена. 
Результати. Проведені дослідження показали, що порівняно з контрольною групою в жінок із ПКЯ спостерігалися збільшені показники марганцю (р = 0,0093) та нікелю (р = 0,00019) в сироватці крові. Також у групі жінок із ПКЯ були підвищені 
показники пролактину (р = 0,0024) та ЛГ (р = 0,0001). Рівень ФСГ в обох групах жінок практично не відрізнявся (р = 0,074). В основній групі спостерігались суттєві індивідуальні коливання секреції гонадотропінів та пролактину. На думку авторів 
дослідження, це може бути ознакою дисфункції гіпофіза. 
В групі жінок із ПКЯ виявлена кореляція лише між показниками марганець-пролактин і марганець-ЛГ. В інших випадках не виявлено залежності між рівнем мікроелементів та гормонів.
Висновки. У жінок із ПКЯ виявлена підвищена концентрація марганцю та нікелю в сироватці крові. Збільшення рівня пролактину та ЛГ у жінок із ПКЯ може бути пов’язане з підвищеним рівнем експонування марганцем. Експонування нікелем не 
впливає на показники гонадотропінів та пролактину в жінок із ПКЯ. 
Ключові слова: марганець, нікель, полікістоз яєчників, гіпофіз, гонадотропіни.

ВЛИЯНИЕ ПОВЫШЕННОГО УРОВНЯ ЭКСПОНИРОВАНИЯ МАРГАНЦЕМ И НИКЕЛЕМ НА ГОРМОНЫ ГИПОФИЗА У ЖЕНЩИН С ПОЛИКИСТОЗОМ ЯИЧНИКОВ
Н.Г. Проданчук, д. мед. н., профессор, член-корр. НАМН Украины, директор ГП «Научный центр превентивной токсикологии, пищевой и химической безопасности им. акад. Л.И. Медведя МЗ Украины», г. Киев
Т.Ф. Татарчук, д. мед. н., профессор, член-корр. НАМН Украины, зам. директора по научной работе, зав. отделением эндокринной гинекологии ГУ «ИПАГ им. акад. Е.М. Лукьяновой НАМН Украины», зав. отделом репродуктивного здоровья ГНУ 
«ЦИМТ НАН Украины», г. Киев
С.В. Гуньков, к. мед. н., ведущий науч. сотрудник ГП «Научный центр превентивной токсикологии, пищевой и химической безопасности им. акад. Л.И. Медведя МЗ Украины», г. Киев
П.Г. Жминько, д. биол. н., руководитель ГП «Научный центр превентивной токсикологии, пищевой и химической безопасности им. акад. Л.И. Медведя МЗ Украины», г. Киев
С.И. Регеда, к. мед. н., ст. науч. сотрудник отделения эндокринной гинекологии ГУ «ИПАГ им. акад. Е.М. Лукьяновой НАМН Украины», отдела репродуктивного здоровья ГНУ «ЦИМТ НАН Украины», г. Киев
Цель работы: оценить возможное влияние марганца и никеля на состояние гонадотропной функции гипофиза и секрецию пролактина.
Материалы и методы. Для исследования были отобраны 2 группы женщин. Контрольную группу составили 38 женщин репродуктивного возраста без патологии репродуктивной системы. Основную группу составили 52 женщины, у которых был 
диагностирован поликистоз яичников (ПКЯ) в соответствии с критериями Роттердамского консенсуса. У обеих групп женщин методом масс-спектрометрии проводили определение показателей марганца и никеля в сыворотке крови. Определение 
уровней лютеинизирующего (ЛГ), фолликулостимулирующего (ФСГ) гормонов и пролактина в сыворотке крови выполняли иммуноферментным методом. Для оценки статистической значимости полученных данных (р) был использован 
U-критерий Манна-Уитни и t-критерий Стьюдента. Для проведения корреляционного анализа использовали коэффициент Спирмена.
Результаты. Проведенные исследования показали, что по сравнению с контрольной группой у женщин с ПКЯ наблюдались увеличенные показатели марганца (р = 0,0093) и никеля (р = 0,00019) в сыворотке крови. Также в группе женщин 
с ПКЯ были повышены показатели пролактина (р = 0,0024) и ЛГ (р = 0,0001). Уровень ФСГ в обеих группах женщин практически не отличался (р = 0,074). В основной группе наблюдались существенные индивидуальные колебания секреции 
гонадотропинов и пролактина. По мнению авторов исследования, это может быть признаком дисфункции гипофиза.
В группе женщин с ПКЯ обнаружена корреляция только между показателями марганец-пролактин и марганец-ЛГ. В других случаях не обнаружено зависимости между уровнем микроэлементов и гормонов.
Выводы. У женщин с ПКЯ выявлена повышенная концентрация марганца и никеля в сыворотке крови. Увеличение уровня пролактина и ЛГ у женщин с ПКЯ может быть связано с повышенным уровнем экспонирования марганцем. 
Экспонирование никелем не влияет на показатели гонадотропинов и пролактина у женщин с ПКЯ.
Ключевые слова: марганец, никель, поликистоз яичников, гипофиз, гонадотропины.

IMPACT OF AN INCREASED EXPOSURE WITH MANGANESE AND NICKEL ON PITUITARY HORMONES IN WOMEN WITH OVARIAN POLYCYSTOSIS
M.G. Prodanchuk, MD, professor, corresponding member of the NAMS of Ukraine, director of the SE “L.I. Medved’s Research Center of Preventive Toxicology, Food and Chemical Safety of the MoH of Ukraine”, Kyiv
T.F. Tatarchuk, MD, professor, corresponding member of the NAMS of Ukraine, deputy director for research work, head of the Endocrine Gynecology Department, SI “O.M. Lukyanova IPOG of the NAMS of Ukraine”, Department of Reproductive Health, SSI “CIMT of the 
NAS of Ukraine", Kyiv
S.V. Gunkov, PhD, leading researcher, SE «L.I. Medved's Research Center of Preventive Toxicology, Food and Chemical Safety of the MoH of Ukraine», Kyiv
P.G. Zhminko, MD, head of SE “L.I. Medved's Research Center of Preventive Toxicology, Food and Chemical Safety of the MoH of Ukraine», Kyiv
S.I. Regeda, PhD, senior researcher, Endocrine Gynecology Department, SI “O.M. Lukyanova IPOG of the NAMS of Ukraine”, Department of Reproductive Health, SSI “CIMT of the NAS of Ukraine", Kyiv
Objective of the study: to evaluate the possible impact of manganese and nickel on the state of gonadotropic pituitary function and prolactin secretion.
Materials and methods. For the study 2 groups of women were selected. The control group consisted of 38 women of reproductive age without reproductive system pathology. The main group consisted of 52 women who were diagnosed with polycystic ovarian 
syndrome (PCOS) in accordance with the Rotterdam Consensus criteria. Mass spectrometry was used in both groups to determine the indicators of manganese and nickel in serum. Evaluation of luteinizing hormone (LH), follicle-stimulating hormone (FSH) and 
prolactin in serum was performed by the enzyme immunoassay. To assess the statistical significance of data (p) we used the Mann-Whitney U-test and Student's t-test. Spearman's coefficient was used for correlation analysis.
Results. Studies have shown that women with PCOS compared with the control group showed increased manganese levels (p = 0.0093) and nickel levels (p = 0.00019) in serum. Prolactin (p = 0.0024) and LH levels (p = 0.0001) were increased in the group of 
women with PCOS too. FSH in both groups practically did not differ (p = 0.074). Significant individual fluctuations in the secretion of gonadotropins and prolactin were observed in the main group. In authors’ opinion, this may be a sign of pituitary dysfunction.
Only correlation between manganese-prolactin and manganese-LH levels was found in the group of women with PCOS. There was no relationship between level of trace elements and hormones in all other cases.
Conclusion. Increased levels of manganese and nickel in serum were found in women with PCOS. Elevated prolactin and LH levels in women with PCOS may be associated with increased manganese exposure. Nickel exposure does not affect gonadotropin and 
prolactin levels in women with PCOS.
Keywords: manganese, nickel, polycystic ovaries, pituitary gonadotropins.
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