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ДЕТСКАЯ ГИНЕКОЛОГИЯ

УРОВЕНЬ ЛЕПТИНА И ОСОБЕННОСТИ 
ЛИПИДНОГО СПЕКТРА КРОВИ 

У ДЕВОЧЕК-ПОДРОСТКОВ С ОЛИГОМЕНОРЕЕЙ
И ВТОРИЧНОЙ АМЕНОРЕЕЙ

Своевременное выявление и патогенети-
чески обоснованное лечение нарушений 

менструальной функции, связанных с раз-
личными патологическими состояниями ре-
продуктивной системы у девочек-подрост-
ков, является важной медико-социальной 
проблемой. Ее решение тесно связано с про-
граммой Европейского регионального бюро 
ВОЗ «Здоровье для всех в XXI веке». Значи-
мость указанного подтверждается тем, что 
тяжелые нарушения генеративной функции 
у взрослых женщин весьма часто являются 
продолжением или следствием эндокринно-
зависимых гинекологических расстройств, 
сформировавшихся еще в пубертатном пе-
риоде [1, 2].

Одним из главных пермиссивных факто-
ров для полового созревания и поддержа-
ния способности организма к репродукции 
является уровень лептина. Гормон белой 
жировой ткани лептин не только ответ-
ствен за чувство насыщения, но и сигна-
лизирует о достаточном количестве энер-
гии, необходимой для начала процесса 
полового созревания, оказывает прямое и 
опосредованное влияние через контроль 
секреции лютеинизирующего и фоллику-
лостимулирующего гормонов на синтез по-
ловых гормонов, регулирует овариальный 
фолликулогенез [3, 4]. Содержание леп-
тина в крови напрямую зависит от массы 
тела [5]. Лептин является одним из ключе-
вых регуляторов энергетического гомео-
стаза организма, воздействуя главным 
образом на липидный обмен [6, 7],  стиму-
лируя окисление жирных кислот, ингиби-
руя липогенез [8, 9].

Исследование взаимосвязи изменений 
показателей липидного обмена с уров-
нем лептина в подростковом возрасте, и 
в частности у девочек, до сих пор остает-
ся недостаточно изученной областью гор-
монально-метаболических взаимосвязей 
в период становления репродуктивной 
функции.

В связи с этим целью настоящей работы 
явилось определение уровня лептина в зави-
симости от особенностей липидного спектра 
крови у девочек-подростков с олигоменореей 
и вторичной аменореей.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
Обследованы 106 девочек 13-18 лет с вто-

ричной аменореей и олигоменореей, средний 
возраст которых составил 15,15 ± 0,11 года. 
В контрольную группу включили 46 девочек-
подростков того же возраста (средний возраст 
15,47 ± 0,18 года) с регулярным менструальным 
циклом и соответствующим возрасту индек-
сом массы тела (ИМТ). ИМТ рассчитывался по 
формуле Кетле: ИМТ = масса тела (кг) / ква-
драт величины роста (м) с оценкой получен-
ных результатов по перцентильным таблицам. 
Девочек контрольной группы обследовали на 
5-7-й день  менструального цикла. 

Содержание лептина в сыворотке крови 
определяли иммуноферментным методом 
с помощью набора фирмы DRG Instruments 
GmbH (Германия). Лептинорезистентность (ЛР) 
рассчитывали по формуле: лептин/ИМТ [10]. В 
сыворотке крови определяли уровень общего 
холестерина (ОХС), холестерина липопротеи-
нов высокой плотности (ЛПВП), триглицери-
дов (ТГ) на фотометре Cormay Multi (Польша). 
Содержание ХС в составе липопротеинов низ-
кой плотности (ЛПНП) рассчитывали по фор-
муле: ЛПНП = ОХС – (ЛПВП + ТГ/5); уровень 
ОХС липопротеинов очень низкой плотности 
(ЛПОНП) – по формуле: ЛПОНП = ТГ/5; коэф-
фициент атерогенности (КА) – по форму-
ле: КА = (ОХС – ЛПВП)/ЛПВП. 

Статистическую обработку результатов 
исследования проводили с помощью пакета 
программ  Statgraphics Plus 5,0. Для оценки 
достоверности различий использовали кри-
терий Вилкоксона – Манна – Уитни. Корреля-
ционный анализ проводили с помощью коэф-
фициента Спирмена (r).

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
В таблице 1 представлены значения ис-

следуемых показателей липидного обмена 
и лептина в контрольной группе. Показатели 
липидного обмена считали патологическими, 
если ОХС > 5,0 ммоль/л; ЛПВП < 1,1 ммоль/л; 
ЛПНП > 3,7 ммоль/л; ЛПОНП > 0,23 ммоль/л; 
ТГ > 1,2 ммоль/л; КА > 3,0, что совпадает с пе-
диатрическими рекомендациями Националь-
ной образовательной программы по холесте-
рину США (NCEP) [11]. 
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При исследовании показателей липидного 
спектра крови у пациенток с гипоменстру-
альным синдромом (вторичной аменореей и 
олигоменореей) выявлено повышение уров-
ней ТГ (у 23,6% лиц), ОХС (у 22,1%), ЛПОНП 
(у 26,4%), КА (у 11,3%) и снижение содержания 
ЛПВП (у 17,0%) по сравнению с контрольной 
группой. С учетом полученных результатов 
было установлено, что 23,6% девочек с гипо-
менструальным синдромом имеют дислипи-
демию IV типа, т.е. повышение содержания ТГ 
и ЛПОНП при нормальных показателях ЛПНП 
и ОХС [12]. У 23% пациенток с вторичной аме-
нореей и олигоменореей была зарегистриро-
вана избыточная масса тела, в т.ч. у 13,8% – 
ожирение. 

При патологических изменениях липидного 
спектра крови атерогенной направленности ха-
рактерным для девочек-подростков с гипомен-
струальным синдромом является достоверное 
повышение ИМТ (табл. 2). При индивидуальном 
анализе было установлено, что у пациенток с 
вторичной аменореей и олигоменореей на фоне 
измененной липидограммы чаще встречалась 
избыточная масса тела или ожирение. Так, при 
высоких уровнях ТГ и ЛПОНП увеличенную 
массу тела регистрировали в 4 раза чаще, чем 
при их нормальных значениях, и которая соот-

ветственно отмечалась в 52,0 ± 3,84% и 50,0 ± 
3,57% случаев по сравнению с 13,58 ± 3,11% и 
11,53 ± 3,54% (p < 0,001). В 2 раза чаще избы-
точная масса тела или ожирение наблюдалась 
у девочек-подростков с гипоменструальным 
синдромом и при высоком КА по сравне-
нию с нормальными значениями этого по-
казателя – 32,14 ± 5,18 и 19,23 ± 2,62% со-
ответственно (p < 0,05). 

На сегодняшний день доказано, что ИМТ яв-
ляется одним из важнейших составляющих, 
определяющих концентрацию циркулирующе-
го лептина. Параллельно с повышением ИМТ 
практически у всех девочек с измененными 
показателями липидного обмена отмечался 
высокий уровень лептина (табл. 2). В частно-
сти,  повышение уровня гормона белой жиро-

вой ткани (в 2-2,5 раза, p < 0,05) регистриро-
вали у девочек-подростков с  олигоменореей 
и вторичной аменореей при умеренной гипер-
триглицеридемии, повышении содержания 
ЛПОНП, КА и низком уровне ЛПВП. Причем 
достоверные изменения содержания лептина 
отмечали не только по сравнению с группой 
больных без отклонений в липидном спектре 
крови, но и в сравнении с уровнем гормона 
в контрольной группе. Следует подчеркнуть, 
что при изменениях липидограммы выражен-
ная гиперлептинемия встречалась в 43-67% 
случаев. Приведенные результаты  свиде-
тельствуют о нарушении физиологической 
роли лептина и подчеркивают проатероген-
ное действие этого гормона [13].  

При повышении концентрации лептина у 
девочек с гипоменструальным синдромом 
развивается ЛР, которая проявляется от-
сутствием адекватного ответа на высокий 
уровень гормона и может быть обусловлена 
угнетением синтеза белка, связывающе-
го лептин в крови, а также генетическими 
мутациями, дефектом в рецепторе лепти-
на или нарушением его транспорта через 
гематоэнцефалический барьер [14]. Индекс 
ЛР у пациенток с олигоменореей и вторичной 
аменореей имел такую же зависимость от 
изменений липидограммы, как и продукция 
лептина (p < 0,05). Следовательно, в форми-
ровании дислипидемий при нарушениях мен-
струальной функции у девочек определенное 
значение имеет гиперлептинемия.

ТАбЛИцА 1

Показатели Медиана M ± m

Лептин, нг/мл 15,01 15,40 ± 1,20

ЛР 0,73 0,75 ± 0,05

ИМТ, кг/м2 19,82 20,48 ± 0,27

ОХС, ммоль/л 4,25 4,37 ± 0,12

ЛПВП, ммоль/л 1,35 1,40 ± 0,04

ЛПНП, ммоль/л 2,75 2,81 ± 0,12

ЛПОНП, ммоль/л 0,14 0,15 ± 0,01

ТГ, ммоль/л 0,70 0,76 ± 0,05

КА 2,15 2,20 ± 0,10

ТАБЛИЦА 1.
УРОВЕНЬ ЛЕПТИНА И ПОКАЗАТЕЛИ 

ЛИПИДНОГО ОБМЕНА У ДЕВОЧЕК-
ПОДРОСТКОВ КОНТРОЛЬНОЙ 

ГРУППЫ

ТАБЛИЦА 2.
УРОВЕНЬ ЛЕПТИНА У ДЕВОЧЕК-

ПОДРОСТКОВ СО ВТОРИЧНОЙ 
АМЕНОРЕЕЙ И ОЛИГОМЕНОРЕЕЙ 

В ЗАВИСИМОСТИ ОТ  НАЛИЧИЯ 
ДИСЛИПИДЕМИЙ

1 p < 0,05 по сравнению 
с низкими показателями 

липидного обмена
2 p < 0,05 по сравнению с 

контрольной группой

ТАбЛИцА 2

Показатели n
ИМТ, кг/м2 Лептин, нг/мл ЛР

Медиана M ± m Медиана M ± m Медиана M ± m

ТГ < 1,2 ммоль/л 81 20,0 20,54 ± 0,43 13,88 18,99 ± 1,85 0,73 0,85 ± 0,07

ТГ > 1,2 ммоль/л 25 25,11, 2 25,55 ± 1,52 25,231, 2 29,97 ± 3,99 0,911,2 1,10 ± 0,12

ОХС < 5 ммоль/л 85 20,6 21,81 ± 0,59 15,76 22,43 ± 2,05 0,79 0,95 ± 0,07

ОХС > 5 ммоль/л 24 19,3 22,19 ± 1,39 13,04 20,42 ± 3,34 0,74 0,83 ± 0,08

ЛПВП < 1,1 ммоль/л 18 28,351, 2 27,77 ± 1,74 33,232 33,55 ± 5,16 1,092 1,12 ± 0,14

ЛПВП > 1,1 ммоль/л 88 19,55 20,48 ± 0,42 14,701 19,13 ± 1,72 0,741 0,87 ± 0,06

ЛПНП < 3,7 ммоль/л 100 20,4 21,68 ± 0,53 15,05 21,78 ± 1,81 0,77 0,93 ± 0,06

ЛПНП > 3,7 ммоль/л 9 19,3 24,23 ± 3,29 14,83 24,34 ± 7,13 0,77 0,87 ± 0,16

ЛПОНП < 0,23 ммоль/л 78 20,0 20,57 ± 0,44 13,79 18,87 ± 1,86 0,73 0,85 ± 0,07

ЛПОНП > 0,23 ммоль/л 28 19,31 24,92 ± 1,42 24,201,2 29,13 ± 3,81 0,911, 2 1,09 ± 0,12

КА 94 19,8 20,69 ± 0,42 14,82 19,78 ± 1,73 0,74 0,88 ± 0,06

КА 12 29,61, 2 29,84 ± 2,12 34,661, 2 35,64 ± 6,19 1,171, 2 1,13 ± 0,17
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Известно, что гиперлептинемия, ЛР и дисли-
пидемия являются факторами риска форми-
рования метаболического синдрома – одного 
из самых распространенных в мире заболева-
ний [15-18]. Обнаруженное повышение уровня 
лептина, ИМТ и наличие ЛР  при дислипиде-
миях у девочек с гипоменструальным синдро-
мом могут привести к формированию мета-
болического синдрома и сопряженных с ним 
заболеваний. 

Для оценки взаимосвязей изменений уров-
ня лептина и показателей липидного спектра 
крови у здоровых пациенток и их сверстниц 
с нарушениями менструальной функции был 
проведен корреляционный анализ, в результа-
те которого выявлены некоторые особенности 
взаимосвязи изученных показателей в рассма-
триваемых группах. У лиц контрольной группы 
установлена обратная корреляционная зависи-
мость средней силы уровня лептина и показа-
теля ЛР с ТГ (rлептин = -0,37; p < 0,01 и rлр = -0,38; 
p < 0,01) и ЛПОНП (rлептин = -0,36; p < 0,01 и 
rлр = -0,37; p < 0,01). Это косвенно подтверж-
дает данные о физиологическом эффекте 
лептина, заключающемся в усилении липолиза 
[19]. Лептин ограничивает накопление ТГ в пе-
чени и скелетных мышцах как путем прямой ак-
тивации, так и опосредованно, через ЦНС [20]. 
Обнаружена закономерная прямая корреляцион-
ная связь между лептином и ЛР (r = 0,98; p < 0,001), 
лептином и ИМТ (r = 0,43; p < 0,005). 

У девочек-подростков с вторичной аме-
нореей и олигоменореей связь лептина с ЛР 
аналогична таковой в контрольной группе 
(r = 0,94; p < 0,001), а зависимость между лепти-
ном и ИМТ более значима, с большей степенью 
вероятности (r = 0,72; p < 0,001). В отличие от 
контрольной группы при олигоменорее и вто-
ричной аменорее обнаружена зависимость 
ЛР от ИМТ (r = 0,48; p < 0,001). Появляются 
множественные связи ИМТ с показателя-
ми липидного спектра крови. Установлена 
прямая корреляционная зависимость ИМТ от 
уровня атерогенных липидов: с ТГ (r = 0,53; 
p < 0,001), с КА (r = 0,58; p < 0,001), с ЛПОНП 
(r = 0,53; p < 0,001). Обратная взаимосвязь 
наблюдалась с ЛПВП, обладающими антиате-
рогенными свойствами (r = -0,40; p < 0,001). 
Полученные данные подчеркивают взаимо-
влияние нарушений показателей липидного 
обмена  и массы тела. 

В отличие от лиц контрольной группы при 
олигоменорее и вторичной аменорее склады-
вались другие взаимосвязи между уровнем 
лептина и показателями липидного обмена. 
Так, выявлена прямая корреляционная связь 
гормона с ТГ (r = 0,36; р < 0,0001), с КА 
(r = 0,38; р < 0,0001), с ЛПОНП (r = 0,36; 
р < 0,0001). Обнаружена умеренная нега-
тивная зависимость между лептином и 
ЛПВП (r = -0,36; р < 0,0001). Взаимосвязь 

аналогичной направленности  регистрирова-
ли между ЛР и исследуемыми показателями 
липидного спектра крови. Обнаруженные 
корреляционные взаимосвязи совпадают с 
результатами исследований у взрослых жен-
щин. Ряд авторов выявил аналогичную зависи-
мость лептина от показателей липидного обмена 
при сахарном диабете и ожирении [20, 21]. 

Таким образом, у девочек-подростков 
с олигоменореей и вторичной аменоре-
ей выраженность атерогенных изменений 
липидного спектра крови тесно связана с 
уровнем лептина и ИМТ. Выявленные нару-
шения липидного спектра крови в сочета-
нии с повышением концентрации лептина, 
особенно у девочек с ожирением, являются 
факторами повышенного риска развития 
атеросклероза и сердечно-сосудистых за-
болеваний в будущем, что требует своевре-
менной и эффективной коррекции метабо-
лических изменений.

Результаты данного исследования под-
тверждают имеющиеся немногочисленные 
сведения о возможной общности и синергиз-
ме уровня лептина, проатерогенных и анти-
атерогенных механизмов при нарушениях 
менструальной функции, в т.ч. и у девочек-
подростков. 

ВЫВОДЫ
1. Характерным для девочек-подростков с 

гипоменструальным синдромом при патоло-
гических изменениях липидного спектра кро-
ви атерогенной направленности является по-
вышение ИМТ,  в частности избыточная масса 
тела или ожирение, которые в 2-4 раза чаще 
встречались именно у больных с измененной 
липидограммой. 

2. У девочек с олигоменореей и вторичной 
аменореей при дислипидемиях обнаружено 
значительное повышение уровня лептина и 
наличие ЛР, причем у половины из них отмеча-
лась выраженная гиперлептинемия.

3. У пациенток с олигоменореей и вторич-
ной аменореей выявлена выраженная по-
ложительная корреляционная взаимосвязь 
между уровнем лептина и ИМТ, лептином и 
ЛР. Обнаружена прямая зависимость уров-
ня лептина, ЛР и ИМТ от проатерогенных 
показателей липидного обмена (ТГ, ЛПОНП, 
КА) и отрицательная – от антиатерогенных 
(ЛПВП).

4. Выявленные нарушения липидного спек-
тра крови в сочетании с повышением уровня 
лептина и ЛР, особенно у девочек с избы-
точной массой тела и ожирением, являются 
факторами повышенного риска формирова-
ния метаболического синдрома и сопряжен-
ных с ним заболеваний в будущем, что требу-
ет своевременной и эффективной коррекции 
метаболических изменений.

В формировании 
дислипидемий при нарушениях 

менструальной функции 
у девочек-подростков 

определенное значение имеет 
повышенное содержание 

гормона белой жировой ткани – 
лептина
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