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Обоснование. Эндотелиальная дисфункция является ранней, но обратимой стадией атеросклероза. Изменение 
функционального состояния сосудистого эндотелия растущего организма может являться основой развития многих 
заболеваний в зрелом возрасте. Изучение структурно-функционального состояния периферических артерий у юно-
шей с гипоталамическим синдромом крайне важно для лучшего понимания механизмов формирования кардиомета-
болических рисков в молодом возрасте. 
Цель. Сравнить структурно-функциональное состояние сосудистой стенки у юношей с гипоталамическим синдро-
мом и конституционально-экзогенным ожирением.
Методы. Обследовано 360 лиц мужского пола (средний возраст 21,27±2,44 года), которые разделены на 3 группы: 
1 группа – с гипоталамическим синдромом (n=242); 2 группа – с конституционально-экзогенным ожирением (n=98); 
контроль – практически здоровые лица (n=20). Диагностическим критерием гипоталамического синдрома считалось 
ожирение с розовыми стриями. Проводился межгрупповой сравнительный анализ результатов клинического, лабо-
раторного и инструментального обследования. 
Результаты. В группе пациентов с гипоталамическим синдромом эндотелийзависимая вазодилатация (9,44±1,26 
против 10,37±1,21%; р=0,001) и эндотелийнезависимая вазодилатация (10,29±1,28 против 11,29±1,14%; р=0,001) хуже, 
чем при конституционально-экзогенном ожирении, а показатель эндотелийзависимой вазодилатации ниже обще-
принятой нормы. Помимо этого, у пациентов с гипоталамическим синдромом жесткость сосудистой стенки выше, чем 
у больных конституционально-экзогенным ожирением (15,47±2,58 против 13,24±3,84%; р=0,001). Выявлены статисти-
чески значимые корреляции между структурно-функциональным состоянием периферических артерий и гемодина-
мическими, гормональными, метаболическими изменениями, уровнем С-реактивного белка (р<0,05).
Заключение. Полученные данные свидетельствуют об ухудшении функции эндотелия и повышении жесткости сосу-
дистой стенки у больных, страдающих ожирением, независимо от его этиологии. У пациентов с гипоталамическим 
синдромом отмечаются более выраженные структурно-функциональные изменения сосудистой стенки, чем при кон-
ституционально-экзогенном ожирении. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: гипоталамический синдром; ожирение с розовыми стриями; эндотелиальная дисфункция. 
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BACKGROUND: Endothelial dysfunction is the first but reversible stage of atherosclerosis. A change in the functional state 
of the vascular endothelium, especially of a growing organism, can be the basis for the development of many diseases in 
adulthood. The study of the structural and functional state of peripheral vessels of adolescents with hypothalamic syndrome 
is extremely important for understanding of the mechanisms of formation of cardiometabolic risks.
AIMS: to compare the structural and functional state of the vascular wall of young men with hypothalamic syndrome and 
constitutionally exogenous obesity.
METHODS: During the study 360 males were examined (average age 21.27±2.44 years) and divided into 3 groups: group 1 – 
with hypothalamic syndrome (n=242); group 2 – with constitutionally exogenous obesity (n=98); control group – practically 
healthy individuals (n=20). Hypothalamic syndrome was verified in the presence of a symptom complex, including obesity and 
pink striae. Cross-group comparative analysis of results of clinical, laboratory and instrumental examination was carried out.
RESULTS: In the group of patients with hypothalamic syndrome, endothelium-dependent vasodilatation (9.44±1.26 versus 
10.37±1.21%; p=0.001) and endothelium-independent vasodilatation (10.29±1.28 versus 11.29±1.14%; p=0.001) is worse 
than in the group of patients with constitutionally exogenous obesity, and the rate of endothelium-dependent vasodilata-
tion is lower than the generally accepted norm. In addition, among patients with hypothalamic syndrome, the stiffness of 
the vascular wall is higher than among patients with constitutionally exogenous obesity (15.47±2.58 versus 13.24±3.84%; 
p=0.001). Statistically significant correlations were revealed between the structural and functional state of peripheral arteries 
and hemodynamic, hormonal, metabolic changes, and the level of C-reactive protein (p<0.05).
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ОБОСНОВАНИЕ

За последние 30 лет распространенность ожирения 
в мире удвоилась [1], а проблема ожирения у детей и под-
ростков стала одной из наиболее важных проблем здраво-
охранения многих развитых стран [2]. В Санкт-Петербурге, 
как и в других регионах России, также отмечается рост пер-
вичной и общей заболеваемости ожирением среди детей 
и подростков [3, 4]. Детское и подростковое ожирение впо-
следствии становится истоком развития большинства эн-
докринных и сердечно-сосудистых заболеваний в зрелом 
возрасте [5, 6, 7]. Ожирение связано с инсулинорезистент-
ностью, периферической вазоконстрикцией, повышением 
активности ренин-ангиотензин-альдостероновой и симпа-
тоадреналовой систем, воспалением жировой ткани, нару-
шением секреторной активности адипоцитов, вследствие 
чего повышается секреция провоспалительных цитоки-
нов, свободных жирных кислот, активных форм кислорода, 
других метаболитов и развивается хроническое медленно 
прогрессирующее воспаление, оксидативный стресс и дис-
функция эндотелия [8, 9]. Жировая ткань может продуциро-
вать соединения, способные ухудшать функцию эндотелия, 
среди которых лептин, резистин, фактор некроза опухо-
ли-альфа, интерлейкин-6, белок-хемоаттрактант моноци-
тов-1, ингибитор активатора плазминогена-1, адипонектин 
и белки ренин-ангиотензиновой системы [10]. 

Ожирение с розовыми стриями является ведущим 
симптомом гипоталамического синдрома пубертатного 
периода [11, 12]. Данная эндокринная патология являет-
ся следствием первичной незрелости гипоталамических 
структур [13] или вторичной дисфункции, вызванной 
структурно-функциональным повреждением гипотала-
муса [14, 15]. Проявления гипоталамического синдрома 
в виде розовых стрий, высокорослости, вегетативной 

дисфункции могут встречаться у 46–80% детей и под-
ростков, страдающих ожирением [16, 17].

За последние 20 лет распространенность гипоталамиче-
ского синдрома пубертатного периода выросла в 2 раза [18], 
что объясняет актуальность данной проблемы, а также ин-
терес для научных исследований. Вместе с тем гипоталами-
ческое ожирение изучено недостаточно, о чем свидетель-
ствует малое количество исследований и публикаций на эту 
тему [14]. Следует отметить, что при гипоталамическом син-
дроме пубертатного периода исследовано ограниченное 
количество маркёров кардиометаболического риска [19]. 
При этом роль эндотелиальной дисфункции, как маркера 
кардиометаболического риска у больных гипоталамиче-
ским синдромом неясна. Помимо этого неизвестна роль 
гормонально-метаболических нарушений, развивающихся 
при гипоталамическом синдроме, в генезе эндотелиаль-
ной дисфункции. В связи с этим актуальность исследования 
определяется необходимостью изучения структурно-функ-
ционального состояния сосудистой стенки у пациентов с ги-
поталамическим синдромом и его связи с развивающимися 
при этом гормонально-метаболическими нарушениями.

ЦЕЛЬ 

Сравнить структурно-функциональное состояние со-
судистой стенки у юношей с гипоталамическим синдро-
мом и конституционально-экзогенным ожирением.

МЕТОДЫ

Дизайн исследования
Дизайн исследования предтавлен на рис. 1. Обсерва-

ционное одноцентровое одномоментное выборочное 
контролируемое нерандомизированное исследование.

CONCLUSIONS: The obtained data indicate a deterioration of endothelial function and an increase in vascular wall stiffness 
in obese patients, regardless of its etiology. The patients with hypothalamic syndrome have more pronounced structural and 
functional changes in the vascular wall are observed than patients with constitutionally exogenous obesity.

KEYWORDS: hypothalamic syndrome; obesity with pink striae; endothelial dysfunction.

Рисунок 1. Дизайн исследования

360 лиц мужского пола 18–27 лет
(средний возраст 21,2±2,4 года)

1 группа  
Гипоталамический синдром 

n=242
(средний возраст 20,8±2,2 года)

2 группа  
Конституционально-экзогенное ожирение 

n=98
(средний возраст 22,1±2,4 года)

Контрольная группа 

n=20
 (средний возраст 21,9±3,3 года)

Обследование:
• Клинико-анамнестическое исследование (дебют ожирения)
• Объективный осмотр на наличие розовых стрий, гинекомастии
• Исследование трофологического статуса (ИМТ, объем талии, объем бедер и др.)
• Исследование показателей гормонального статуса (общий тестостерон, кортизол, пролактин, базальный 

инсулин, индекс HOMA, индекс анаболизма, ФСГ, ЛГ, эстрадиол, ТТГ, Т3, Т4, антитела к тиреопероксидазе)
• Биохимические исследования  

(общий холестерин, глюкоза, гликированный гемоглобин, АСТ, АЛТ, креатинин, мочевина, и др.)
• Липидный спектр крови
• С-реактивный белок
• Исследование функционального состояния сердца (суточное мониторирование АД, эхокардиография)
• Определение эндотелийзависимой и эндотелийнезависимой вазодилатации
• Определение возраста сосудов, жёсткости сосудов, индекса стресса
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Критерии соответствия
Критерии включения: мужской пол; европеоидная 

раса; призывной возраст 18–27 лет (поздний пубертат 
или молодой возраст), добровольное информированное 
согласие на участие в исследовании. 

Другие критерии включения/невключения не приме-
нялись.

Условия проведения
Исследование выполнено на базе эндокринологиче-

ского отделения СПб ГБУЗ «Городская Мариинская боль-
ница».

Продолжительность исследования
Продолжительность набора участников в исследова-

ние в соответствии с планом составила 3 года.  Исследо-
вание проводилось в период с 2017 по 2019 гг.

Описание медицинского вмешательства
Всех участников обследовали по единому протоколу: 
• общий осмотр для выявления гинекомастии, ро-

зовых стрий, определения росто-весовых показа-
телей, объема талии, объема бедер;

• забор венозной крови натощак для определения 
сывороточных уровней общего тестостерона, 
кортизола, пролактина, базального инсулина, 
фолликулостимулирующего гормона, лютеини-
зирующего гормона, эстрадиола, общего холе-
стерина, глюкозы, гликированного гемоглобина, 
АСТ, АЛТ, липидного спектра крови, С-реактивно-
го белка;

• для оценки функционального состояния карди-
оваскулярной системы проводилось суточное 
мониторирование артериального давления (АД) 
и эхокардиографическое исследование; 

• для оценки функции эндотелия сосудов прово-
дились исследования методами плетизмографии  
и   ультразвукового сканирования;

Основной исход исследования
Основными оцениваемыми параметрами в рамках 

исследования явились показатели эндотелийзависимой 
вазодилатации (ЭЗВД, потокзависимая вазодилатация); 
эндотелийнезависимой вазодилатации (ЭНЗВД); показа-
тель региональной жесткости артериального русла – ин-
декс аугментации, нормализованный до ЧСС=75 в мину-
ту (AIp75, augmentation index); ангиологический возраст 
(определяется на основании возрастного индекса, рас-
считанного с использованием математических моделей).

Дополнительные исходы исследования
Дополнительные оцениваемые параметры: показате-

ли суточного мониторирования АД (ЧСС; среднесуточные 
показатели АД; вариабельность АД); эхокардиографиче-
ские показатели (относительная толщина стенки левого 
желудочка; масса миокарда левого желудочка, толщина 
межжелудочковой перегородки, толщина задней стенки 
левого желудочка); индекс массы тела (ИМТ); объем талии; 
объем бедер; соотношение объем талии/объем бедер; 
уровни С-реактивного белка, фолликулостимулирующего 
гормона, лютеинизирующего гормона, пролактина, кор-
тизола, инсулина, индекс HOMA; липидный спектр крови.

Анализ в подгруппах
Участников исследования разделили на три когорты: 

с гипоталамическим синдромом; с конституциональ-
но-экзогенным ожирением; практически здоровых лиц.  

Гипоталамический синдром (гипоталамическое ожи-
рение, ожирение с розовыми стриями) верифицировал-
ся при наличии симптомокомплекса, включающего ожи-
рение и розовые стрии [12]. 

Группу с гипоталамическим синдромом составили 
лица мужского пола; призывного возраста с признаками 
гипоталамического синдрома; без сахарного диабета; 
без аденомы гипофиза; без синдрома Иценко–Кушинга. 

Группу с конституционально-экзогенным ожирени-
ем составили лица мужского пола; призывного возраста 
с признаками абдоминального ожирения; без сахарного 
диабета; без аденомы гипофиза; без синдрома  Иценко–
Кушинга.

Контрольную группу составили лица мужского пола; 
призывного возраста без соматической патологии.

Методы регистрации исходов
Забор венозной крови для лабораторных исследова-

ний проводился в утренние часы натощак. Определение 
концентрации АЛТ, АСТ, глюкозы, холестерина, липидных 
фракций крови проводили на биохимическом анализато-
ре Architect с 8000 (Abbot, США). Базальную концентрацию 
иммунореактивного инсулина проводили на иммунохи-
мическом анализаторе «Architect i 2000» (Abbott, США). 
Определение концентрации кортизола, тестостерона, 
пролактина проводили на иммунохимическом анализа-
торе Cobas e 411 (Roche, Швейцария) с помощью набора 
реагентов «Алкор-Био» (СПб, Россия). Для изучения цир-
кадной динамики кортизола его уровень определялся 
дважды – в 7.00 и в 21.00. Референсные  значения опре-
делялись на основании данных локальной лаборатории. 
Для оценки функционального состояния кардиоваскуляр-
ной системы проводилось суточное мониторирование 
артериального давления на приборе «Кардиотехника» 
( ИНКАРТ, г. Санкт-Петербург) по стандартной методике [20] 
и эхокардиография на ультразвуковом сканере «SIЕMENS 
G60» (Германия) по общепринятой методике [21]. 

Исследование функции сосудистого эндотелия про-
водили методом ультразвукового сканирования и с по-
мощью контурного анализа пульсовой волны. Ультра-
звуковое исследование выполнено на сканере «Samsung 
Medison Accuvix XG» (Южная Корея) с использованием ли-
нейного мультичастотного датчика. Для оценки функци-
онального состояния эндотелия применялась методика, 
предложенная D.S. Celermajer et al. (1992) [22]. Данная ме-
тодика определения эндотелиальной функции основана 
на оценке способности эндотелия продуцировать оксид 
азота в условиях реактивной гиперемии и изменения кро-
вотока. Первоначально проводили пробу с реактивной 
гиперемией. Для этого выполняли ультразвуковое иссле-
дование плечевой артерии и определяли ее диаметр в по-
кое. Реактивная гиперемия модулировалась манжеточ-
ной окклюзией плечевой артерии на 4–5 мин. С помощью 
манжеты сфигмоманометра проводили компрессию пле-
чевой артерии, создавая давление на 50 мм рт. ст. превы-
шающее собственное систолическое АД пациента. Сразу 
же после снятия манжеты, а потом через 30 секунд и че-
рез 60 секунд вновь измеряли диаметр плечевой артерии. 
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По результатам выполненных измерений рассчитывали 
показатель эндотелийзависимой вазодилатации (ЭЗВД, 
потокзависимая вазодилатация). В норме плечевая арте-
рия расширяется на ≥10% на фоне реактивной гиперемии 
от исходного диаметра. Меньшая степень расширения 
или сужение сосуда считается проявлением дисфункции 
эндотелия. Через 10 минут отдыха пробу вновь повторяли, 
но с сублингвальным приемом 1 таблетки нитроглицери-
на. Реактивность гладкомышечного слоя сосуда оценива-
ли по показателю эндотелийнезависимой вазодилатации 
(ЭНЗВД). Референсные значения для показателя ЭЗВД 
и ЭНЗВД составляют ≥10%.

Контурный анализ пульсовой волны проводился 
на приборе «АнгиоСкан-01» (Россия). Аппарат «Ангио-
Скан-01» – устройство с излучателем инфракрасных волн 
и датчиком, считывающим эти волны. В контексте иссле-
дования на приборе «АнгиоСкан-01» эндотелиальная дис-
функция рассматривалась как нарушение нормального 
тока крови по сосудам вследствие снижения выработки 
эндотелием оксид азота. Прибор устанавливается на кон-
цевой фаланге указательного пальца верхней конечности. 
Инфракрасные волны проходят сквозь концевую фалангу 
указательного пальца верхней конечности, после чего 
прибор считывает их колебания и производит анализ 
данных в автоматическом режиме. Исследование прово-
дилось натощак в утренние часы, перед процедурой па-
циенты не курили и не употребляли кофе. Анализ прово-
дился в тихом, затемненном помещении, при температуре 
20–22°C. При проведении исследования пациенты нахо-
дились в положении сидя, кисти их рук с фотоплетизмо-
графическими датчиками были неподвижны. С помощью 
прибора «АнгиоСкан» оценивались частота пульса, воз-
раст сосудистой стенки, тип пульсовой волны, жесткость 
сосудистой стенки, индекс стресса, насыщение крови кис-
лородом. Определялся показатель региональной жестко-
сти артериального русла – индекс аугментации, нормали-
зованный до ЧСС=75 уд/мин. (AIp75, augmentation index).  
Индекс стресса (индекс напряжения регуляторных систем, 
индекс Баевского) рассчитывается по показателям вариа-
бельности ритма сердца. Данный показатель характери-
зует напряженность сердечно-сосудистой и дыхательной 
систем. Возраст сосудистой системы – показатель, харак-
теризующий соответствие сосудистой стенки пациента, 
функциональному состоянию сосудистой стенки вне пато-
логических состояний. Данный показатель определяется 
на основании возрастного индекса, рассчитанного с ис-
пользованием математических моделей [23]. 

Этическая экспертиза
Протокол исследования одобрен на заседании этиче-

ского комитета ФГБОУ ВО «Санкт-Петербургский государ-
ственный педиатрический медицинский университет» 
(протокол №01123 от 01.11.2017). 

Статистический анализ
Принципы расчета размера выборки: размер выбор-

ки предварительно не рассчитывался.
Методы статистического анализа данных: Статисти-

ческий анализ осуществлялся с помощью пакета программ 
Statistica 10.0 (StatSoftInc, США). Нормальность распреде-
ления количественных признаков оценивалась с помо-
щью критерия Шапиро-Уилка. При описании  нормально 

распределенных переменных указывалось среднее 
и стандартное отклонение (M±σ). Проверка гипотез о ра-
венстве двух средних для параметрических данных произ-
водилась с помощью t-критерия Стьюдента. Статистически 
значимыми считали различия при р<0,05. Категориальные 
переменные представлены в виде частоты выявления 
и/или в виде долей в процентах. Различия считались стати-
стически значимыми при p<0,05. По коэффициенту Спир-
мена оценивали силу связи между переменными (r). При 
значениях коэффициента r<0,3 связь считалась слабой 
и незначительной;  при  значениях r=0,3–0,7 – средней или 
умеренной; при значениях r>0,7 – значительной и сильной.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Объекты (участники) исследования
Клиническая характеристика участников исследова-

ния представлена в таблице 1. Видно, что группы неодно-
родны по состоянию жирового и углеводного обменов, 
гормональному статусу. Пациенты с гипоталамическим 
синдромом моложе больных конституционально-эк-
зогенным ожирением, но при этом у них наблюдают-
ся более значимые гемодинамические, гормональные 
и метаболические изменения. У всех пациентов, имев-
ших на коже розовые стрии, дебют ожирения приходил-
ся на детский возраст.

Основные результаты исследования
Результаты определения эндотелийзависимой вазо-

дилатации (ЭЗВД) и эндотелийнезависимой вазодилата-
ции  (ЭНЗВД) у участников исследования представлены 
в таблице 2. Установлено, что в группе пациентов с гипо-
таламическим синдромом ЭЗВД ниже, чем при конститу-
ционально-экзогенном ожирении (р<0,01) и в контроль-
ной группе (р<0,01). При этом среднегрупповое значение 
ЭЗВД, зарегистрированное у пациентов с гипоталамиче-
ским синдромом, оказалось ниже нормы. Вместе с тем 
среднее значение показателя ЭНЗВД во всех группах 
пациентов соответствовало норме, однако в группе па-
циентов с гипоталамическим синдромом этот показатель 
оказался ниже, чем при конституционально-экзогенном 
ожирении (р<0,01) и в контрольной группе (р<0,01).

В таблице 3 представлены результаты корреляцион-
ного анализа, свидетельствующие о том, что состояние 
ЭЗВД может определяться множеством факторов, в чис-
ле которых возраст; повышение АД; дислипидемия; на-
рушение жирового и углеводного обменов; усиление 
продукции вазопрессорных гормонов; вялотекущее вос-
паление (С-реактивный белок); повышение жесткости 
сосудистой стенки (индекс аугментации). При этом выяв-
лена средняя по силе корреляционная связь эндотелий-
зависимой вазодилатации с показателями объема талии  
(r=-0,55; р<0,05)  и объема бедер (r=-0,56; р<0,05).

Анализ результатов контурного анализа пульсовой 
волны продемонстрировал статистически значимое уве-
личение индекса аугментации в группах больных с гипо-
таламическим синдромом и конституционально-экзоген-
ным ожирением по сравнению с контролем (таблица  4). 
Среднегрупповое значение индекса аугментации у па-
циентов с гипоталамическим синдромом выше, чем при 
конституционально-экзогенном ожирении (15,47±2,58 
и 13,24±3,84%; р<0,01). При этом индекс аугментации 
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Таблица 1. Клиническая характеристика обследованных лиц.

Показатели
Группы обследованных

p1 группа
 (n=242)

2 группа
(n=98)

Контроль
(n=20)

Возраст, годы 20,84±2,24 22,18±2,48 21,9±3,3
р К-1=0,052
р К-2=0,659
р 1-2=0,001

Систолическое АД, мм рт. ст. 150,89±18,46 139,18±19,13 121,76±11,43
р К-1=0,001
р К-2=0,001
р 1-2=0,001

Диастолическое АД, мм рт. ст. 92,16±7,68 88,57±8,42 81,36±9,45
р К-1=0,001
р К-2=0,001
р 1-2=0,001

Индекс массы тела, кг/м2 39,79±2,68 38,66±2,59 23,41±3,44
р К-1=0,001
р К-2=0,001
р 1-2=0,001

Объем талии, см 142,17±20,08 135,91±18,90 62,10±3,42
р К-1=0,001
р К-2=0,001
р 1-2=0,010

Объем бедер, см 116,02±15,56 116,69±17,42 83,80±6,05
р К-1=0,001
р К-2=0,001
р 1-2=0,805

Объем 
талии/объем бедер 1,25±0,25 1,18±0,19 0,74±0,02

р К-1=0,001
р К-2=0,001
р 1-2=0,023

Глюкоза, ммоль/л 6,04±0,59 4,98±0,93 4,60±0,29
р К-1=0,001
р К-2=0,036
р 1-2=0,001

Гликированный гемоглобин, % 5,65±0,72 5,31±0,67 4,63±0,41
р К-1=0,001
р К-2=0,001
р 1-2=0,001

Инсулин, мкМЕ/мл 32,17±22,18 23,81±12,91 5,68±0,88
р К-1=0,001
р К-2=0,001
р 1-2=0,001

Индекс HOMA 8,92±0,85 5,50±0,50 1,16±0,19
р К-1=0,001
р К-2=0,001
р 1-2=0,013

Общий  тестостерон, нмоль/л 15,50±5,59 16,75±6,53 32,65±6,90
р К-1=0,001
р К-2=0,001
р 1-2=0,038

Кортизол в 7.00, нмоль/л 361,86±49,0 305,18±32,75 248,80±58,37
р К-1=0,001
р К-2=0,001
р 1-2=0,003

Кортизол в 21.00, нмоль/л 245,59±11,44 193,48±10,26 106,96±10,31
р К-1=0,001
р К-2=0,001
р 1-2=0,007

Пролактин, мМЕ/л 356,39±29,07 278,85±26,65 222,30±23,75
р К-1=0,001
р К-2=0,001
р 1-2=0,001

Фолликулостимулирующий 
гормон, мМЕд/мл 4,16±2,90 4,13±2,59 3,25±2,05

р К-1=0,169
р К-2=0,160
р 1-2=0,945

Лютеинизирующий гормон, 
мМЕд/мл 7,43±4,40 5,68±2,65 1,86±0,52

р К-1=0,001
р К-2=0,001
р 1-2=0,001

Эстрадиол, пмоль/л 107,69±53,21 108,95±53,68 60,8±23,85
р К-1=0,001
р К-2=0,001
р 1-2=0,860

Примечание. АД – артериальное давление.  
Формат представления данных: среднее и стандартное отклонение (M±σ), величина уровня статистической значимости р<0,05.
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Таблица 2. Показатели эндотелийзависимой и эндотелийнезависимой вазодилатации у пациентов с гипоталамическим синдро-
мом, конституционально-экзогенным ожирением и в контрольной группе.

Показатели
Обследованные группы Референсные 

значения p1 группа
 (n=242)

2 группа
(n=98)

Контроль
(n=20)

ЭЗВД, % 9,44±1,26 10,37±1,21 13,51±1,15 ≥10%
р К-1=0,001
р К-2=0,001
р 1-2=0,001

ЭНЗВД, % 10,29±1,28 11,29±1,14 14,48±1,16 ≥10%
р К-1=0,001
р К-2=0,001
р 1-2=0,001

Примечание. ЭЗВД – эндотелийзависимая вазодилатация; ЭНЗВД – эндотелийнезависимая вазодилатация.
Формат представления данных: среднее и стандартное отклонение (M±σ), величина уровня статистической значимости р<0,05.

Таблица 3. Статистически значимые корреляции между эндотелийзависимой вазодилатацией и гемодинамическими, гормональ-
ными, метаболическими, воспалительными изменениями у больных ожирением 

Переменная, коррелирующая с ЭЗВД Коэффициент корреляции Пирсона (r) p
Возраст, годы -0,37 <0,05
Систолическое АД, мм рт. ст. -0,41 <0,05
Диастолическое АД, мм рт. ст. -0,39 <0,05
Масса миокарда, г -0,19 <0,05
Индекс аугментации (AIp75), % -0,42 <0,05
Индекс массы тела, кг/м2 -0,61 <0,05
Объем талии, см -0,55 <0,05
Объем бедер, см -0,56 <0,05
Объем талии/объем бедер -0,35 <0,05
Глюкоза натощак, ммоль/л -0,22 <0,05
Гликированный гемоглобин, % -0,29 <0,05
Инсулин, мкЕД/мл -0,37 <0,05
Индекс HOMA -0,37 <0,05
Общий холестерин, ммоль/л -0,37 <0,05
ЛПНП, ммоль/л -0,29 <0,05
ЛПОНП, ммоль/л -0,53 <0,05
Триглицериды, ммоль/л -0,23 <0,05
Коэффициент атерогенности -0,24 <0,05
Кортизол в 21.00, нмоль/л -0,23 <0,05
Пролактин, мМЕ/л -0,23 <0,05
Лютеинизирующий гормон, МЕ/мл -0,37 <0,05
Тестостерон, нмоль/л 0,46 <0,05
С-реактивный белок, г/л -0,19 <0,05

Примечание. АД – артериальное давление; ЛПОНП – липопротеиды очень низкой плотности; ЛПНП – липопротеиды низкой плотности.

Таблица 4. Результаты контурного анализа пульсовой волны у пациентов с гипоталамическим синдромом, конституционально- 
экзогенным ожирением и в контрольной группе.

Показатели
Обследованные группы Референсные 

значения p1 группа
(n=242)

2 группа
(n=98)

Контроль
(n=20)

Индекс аугментации (AIp75), 
% 15,47±2,58 13,24±3,84 7,26±2,39 от -12,0 

до 8,0

р К-1=0,001
р К-2=0,001
р 1-2=0,001

Биологический возраст 
сосудистой стенки, годы 43,57±6,26 43,12±6,91 21,91±3,42 Фактический 

возраст

р К-1=0,001
р К-2=0,001
р 1-2=0,812

Индекс стресса 
(индекс Баевского) 837,15±149,54 874,13±188,04 75,69±12,45 50–150

р К-1=0,001
р К-2=0,001
р 1-2=0,531

Примечание. Формат представления данных: среднее и стандартное отклонение (M±σ), величина уровня статистической значимости р<0,05.
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Таблица 5. Статистически значимые корреляции между биологическим возрастом сосудистой стенки и гемодинамическими, 
гормональными, метаболическими, воспалительными изменениями у больных ожирением

Переменная, коррелирующая с биологическим возрастом 
сосудистой стенки

Коэффициент корреляции 
Пирсона (r) p

ЧСС, уд/мин 0,32 <0,05

Среднесуточное систолическое АД, мм рт. ст. 0,27 <0,05

Среднесуточное диастолическое АД, мм рт. ст. 0,22 <0,05

Вариабельность систолического АД в дневное время, мм рт. ст. 0,25 <0,05

Вариабельность диастолического АД в дневное время, мм рт. ст. 0,17 <0,05

Относительная толщина стенки левого желудочка 0,23 <0,05

Индекс массы тела, кг/м2 0,23 <0,05

Индекс HOMA 0,17 <0,05

ЛПОНП, ммоль/л 0,36 <0,05

ЛПНП, ммоль/л 0,39 <0,05

Коэффициент атерогенности 0,26 <0,05

С-реактивный белок, г/л 0,27 <0,05

ЭЗВД, % -0,31 <0,05

ЭНЗВД, % -0,33 <0,05

Индекс стресса (индекс Баевского) 0,51 <0,05

Индекс аугментации (AIp75), % 0,45 <0,05

АЛТ, Ед 0,19 <0,05

АСТ, Ед 0,18 <0,05

Примечание. ЧСС – частота сердечных сокращений; АД – артериальное давление; ЛПОНП – липопротеиды очень низкой плотности; ЛПНП – 
 липопротеиды низкой плотности; ЭЗВД – эндотелийзависимая вазодилатация; ЭНЗВД – эндотелийнезависимая вазодилатация; АСТ – аланинами-
нотрансфераза; АЛТ – аспартатаминотрансфераза.

в группах пациентов с ожирением в 1,8 раза выше, чем 
в контрольной группе. Средний возраст сосудистой стен-
ки, рассчитанный в группе пациентов с гипоталамическим 
синдромом и конституционально-экзогенным ожире-
нием, сопоставим (43,57±6,26 и 43,12±6,91 года; р>0,05), 
но в 2 раза выше, чем в контрольной группе (43,57±6,26 
и 21,91±3,42 года; р<0,01; 43,12±6,91 и 21,91±3,42 лет; 
р<0,01). Группы пациентов с гипоталамическим синдро-
мом и конституционально-экзогенным ожирением ока-
зались сопоставимы по индексу стресса, отражающему 
активность симпатического отдела вегетативной нервной 
системы (837,15±149,54 и 874,13±188,04; р>0,05). Среднее 
значение индекса стресса в 1 и 2 группах в 10 раз выше, 
чем в контрольной группе (р<0,01). 

В таблице 5 представлены статистически значимые 
корреляции между возрастом сосудистой стенки и гемо-
динамическими, гормональными, метаболическими из-
менениями у больных ожирением. Установлено, что ин-
тенсивность ангиологического старения определяется 
такими гемодинамическими факторами, как увеличение 
ЧСС (r=0,32; p<0,05); повышение уровня среднесуточно-
го систолического АД (r=0,27; p<0,05); повышение уров-
ня среднесуточного диастолического АД (r=0,22; p<0,05); 
увеличение вариабельности систолического АД в днев-
ное время (r=0,25; p<0,001); увеличение вариабельности 
диастолического АД в дневное время (r=0,17;  p<0,05). 
Среди метаболических факторов, определяющих ин-
тенсивность ангиологического старения перифери-
ческих артерий, следует отметить повышение ИМТ 

(r=0,23;  р<0,05); увеличение инсулинорезистентности 
(r=0,17; р<0,05); атерогенность липидного спектра с по-
вышением концентрации липопротеидов очень низкой 
плотности (r=0,39; р<0,05). Структурно-функциональное 
состояние сосудистой стенки также связано с повыше-
нием С-реактивного белка (r=0,27; р<0,05), что отража-
ет участие воспалительных механизмов в ухудшении 
функции эндотелия и прогрессировании процессов ан-
гиологического старения. Выявлена слабая по силе кор-
реляционная связь между интенсивностью процессов 
ангиологического старения и снижением ЭЗВД (r=-0,31; 
р<0,05), а также снижением ЭНЗВД (r=-0,33; р<0,05). 
 Доказана высокая значимость активации симпатическо-
го отдела вегетативной нервной системы в интенсив-
ности процессов ангиологического старения (индекс 
стресса r=0,51;  р<0,05). Получены данные о существо-
вании прямой корреляционной связи между уровнем 
трансаминаз (АЛТ, АСТ) и сосудистым возрастом. Данный 
факт можно объяснить лишь тем, что повышение АЛТ 
и АСТ обусловлено жировым гепатозом, поскольку дан-
ная патология наблюдалась у большинства больных ожи-
рением независимо от его этиологии (91,7%), а уровень 
трансаминаз был достоверно выше в группе с гипотала-
мическим синдромом (АЛТ: 37,93±12,16 и 13,70±3,74 Ед/л; 
р=0,001; АСТ: 29,65±13,08 и 16,30±2,54  Ед/л; р=0,001) 
и с конституционально-экзогенным ожирением (АЛТ: 
38,09±16,01 и 13,70±3,74  Ед/л; р=0,001; АЛТ: 28,35±13,90 
и 16,30±2,54  Ед/л; р=0,001) в сравнении с контрольной 
группой.  Таким образом, выполненный корреляционный 
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Таблица 6. Статистически значимые корреляции между жесткостью сосудистой стенки и гемодинамическими, гормональными, 
метаболическими, воспалительными изменениями у больных ожирением.

Переменная, коррелирующая с индексом аугментации Коэффициент корреляции 
Пирсона (r) p

Среднесуточное систолическое АД, мм рт. ст. 0,21 <0,05

Среднесуточное диастолическое АД, мм рт. ст. 0,19 <0,05

Вариабельность систолического АД в дневное время, мм рт. ст. 0,24 <0,05

Вариабельность диастолического АД в дневное время, мм рт. ст. 0,18 <0,05

ИМТ, кг/м2 0,18 <0,05

Гликированный гемоглобин, % 0,29 <0,05

Индекс HOMA 0,17 <0,05

Коэффициент атерогенности 0,26 <0,05

ЛПОНП, ммоль/л 0,36 <0,05

ЛПНП, ммоль/л 0,39 <0,05

С-реактивный белок, г/л 0,36 <0,05

ЭЗВД, % -0,17 <0,05

ЭНЗВД, % -0,18 <0,05

Примечание. АД – артериальное давление; ИМТ – индекс массы тела; ЛПОНП – липопротеиды очень низкой плотности; ЛПНП – липопротеиды 
низкой плотности; ЭЗВД – эндотелийзависимая вазодилатация; ЭНЗВД – эндотелийнезависимая вазодилатация.

анализ свидетельствует о существенном вкладе гормо-
нальных, метаболических и гемодинамических наруше-
ний в прогрессирование структурно-функциональных 
изменений сосудистой стенки у больных ожирением не-
зависимо от его этиологии.

В таблице 6 представлены результаты корреляци-
онного анализа, отражающие связь между сосудистой 
жесткостью и гемодинамическими, гормональными, 
метаболическими изменениями у больных ожирением. 
Установлено, что жесткость сосудистой стенки связана 
с повышением уровня среднесуточного  систолического 
АД (r=0,21; p<0,05); среднесуточного диастолического 
АД (r=0,19; p<0,05); вариабельности систолического АД 
в дневное время (r=0,24; p<0,001); вариабельности ди-
астолического АД в дневное время (r=0,18; p<0,05), что 
весьма закономерно. Также получены данные о том, 
что жесткость сосудистой стенки связана с нарушением 
углеводного обмена, дислипидемией, повышением ИТМ, 
эндотелиальной дисфункцией, вялотекущим воспалени-
ем (С-реактивный белок).

Дополнительные результаты исследования
У пациентов с гипоталамическим синдромом зафик-

сирован более высокий уровень общего холестерина, 
чем при конституционально-экзогенном ожирении 
(5,01±1,06 и 4,69±0,86 ммоль/л; р=0,008) и в контрольной 
группе (5,01±1,06 и 3,59±0,57; р=0,001). Помимо этого 
у пациентов с гипоталамическим синдромом отмечался 
более высокий коэффициент атерогенности в сравнении 
с конституционально-экзогенным ожирением (3,05±0,71 
и 2,86±0,61; р=0,023) и контрольной группой (3,05±0,71 
и 2,27±0,18; р=0,001). Другие показатели липидного спек-
тра были сопоставимы между пациентами с гипоталами-
ческим синдромом и конституционально-экзогенным 
ожирением. Это касалось уровня липопротеидов низ-
кой плотности (3,26±0,67 и 3,41±0,77 ммоль/л; р=0,071), 
липопротеидов очень низкой плотности (0,62±0,27 

и 0,57±0,16  ммоль/л; р=0,850), липопротеидов высо-
кой плотности (1,24±0,39 и 1,29±0,32 ммоль/л; р=0,380) 
и триглицеридов (1,53±0,56 и 1,53±0,65 ммоль/л; 
р=0,985). Таким образом, у пациентов с гипоталамиче-
ским синдромом профиль липидов крови оказался бо-
лее атерогенным, чем у больных конституционально-эк-
зогенным ожирением. Корреляционный анализ показал, 
что повышение атерогенности липидного спектра крови 
может быть связано с нарушением углеводного, жирово-
го и гормонального обменов. Так значение коэффициен-
та атерогенности находится в прямой корреляционной 
связи с концентрацией гликированного гемоглобина 
(r=0,18; р<0,05); индексом HOMA (r=0,12; р<0,05); инсули-
ном (r=0,26; р<0,05); соотношением объем талии/ объем 
бедер (r=0,52; р<0,05); пролактином (r=0,17; р<0,05); 
 лютеинизирующим гормоном (r=0,24; р<0,05). 

Особенностью пациентов с гипоталамическим син-
дром являлся более высокий уровень С-реактивного 
белка, чем при конституционально-экзогенном ожире-
нии (6,50±0,24 и 3,91±0,36 г/л; р=0,001) и в контрольной 
группе (6,50±0,24 и 3,21±0,76 г/л; р=0,001). Установлены 
статистически значимые корреляции между уровнем 
С-реактивного белка и ИМТ (r=0,21; р<0,05); объемом 
талии (r=0,27; р<0,05); объемом бедер (r=0,18; р<0,05); 
глюкозой (r=0,26; р<0,05); гликированным гемоглобином 
(r=0,21; р<0,05); инсулином (r=0,18; р<0,05); липопроте-
идами высокой плотности (r=-0,26; р<0,05); липопроте-
идами очень низкой плотности (r=0,29; р<0,05); тригли-
церидами (r=0,21; р<0,05); индексом аугментации (r=0,36; 
р<0,05); ЭЗВД (r=-0,19; р<0,05); ЭНЗВД (r=-0,21; р<0,05); 
возрастом сосудистой стенки (r=0,27; р<0,05).  Помимо 
этого повышение С-реактивного белка может быть свя-
зано и изменением функциональной активности систе-
мы гипоталамус-гипофиз-надпочечники. Доказатель-
ством этому являются установленные корреляции между 
повышением С-реактивного белка и усилением продук-
ции кортизола в 7.00 (r=0,19; р<0,05); кортизола в 21.00 
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(r=0,28; р<0,05); пролактина (r=0,17; р<0,05). Подобные 
гормональные изменения свойственны пациентам с ги-
поталамическим синдромом.

Нежелательные явления
В ходе проведения исследования нежелательных яв-

лений не зарегистрировано.

ОБСУЖДЕНИЕ

Резюме основного результата исследования
У пациентов с гипоталамическим синдромом и консти-

туционально-экзогенным ожирением показатели жестко-
сти сосудистой стенки, индекса стресса, ангиологическо-
го возраста достоверно выше, а показатели ЭЗВД и ЭНЗВД 
достоверно ниже, чем в контрольной группе. Более выра-
женные структурно-функциональные изменения сосуди-
стой стенки отмечались у пациентов с гипоталамическим 
синдромом. У больных ожирением нарушение архитек-
тоники сосудистой стенки, прогрессирование артери-
альной ригидности и интенсивность ангиологического 
старения обусловлены выраженностью гормональных, 
метаболических и гемодинамических нарушений, а также 
активностью вялотекущих воспалительных процессов. 

Обсуждение основного результата исследования
В России на протяжении многих лет термин «гипота-

ламический синдром пубертатного периода» являлся 
часто используемым и наиболее оправданным, так как 
именно он в полной мере отражает топику поражения 
при данной патологии [24]. Однако в последние годы 
нейроэндокриннообменный синдром все чаще обозна-
чают как «метаболический синдром», не учитывая при 
этом нарушений в репродуктивной системе, возника-
ющих при гипоталамическом синдроме пубертатного 
периода [25]. За рубежом гипоталамический синдром 
пубертатного периода не принято выделять в отдельную 
нозологическую форму. При этом розовые стрии, являю-
щиеся патогномоничным признаком гипоталамического 
синдрома пубертатного периода, принимаются за сим-
птом дерматологического заболевания. Вместе с тем 
российские ученые полагают, что появление розовых 
стрий, прежде всего, обусловлено дисфункцией гипота-
ламуса и усилением продукции кортизола [26]. В более 
ранних исследованиях нами были продемонстрированы 
более выраженные гормональные, метаболические и ге-
модинамические нарушения у пациентов с гипоталами-
ческим синдромом (ожирение с розовыми стриями), чем 
при конституционально-экзогенном ожирении [27, 28], 
что доказывает целесообразность рассмотрения гипота-
ламического синдрома с позиции отдельно выделенной 
нейроэндокриннообменной патологии. 

До сих пор не выработано единого мнения о том, ка-
кой подход к оценке эндотелиальной функции можно 
считать наилучшим, а референсные значения каждого 
метода являются произвольными и несопоставимыми. 
В своей работе мы использовали неинвазивные, недо-
рогостоящие и простые в применении методы оценки 
эндотелиальной функции. 

В настоящем исследовании установлена связь гемо-
динамических, гормональных, метаболических, воспа-
лительных изменений, возникающих у юношей с гипо-

таламическим синдромом, с развитием эндотелиальной 
дисфункции и преждевременным ангиологическим 
старением. Результаты нашего исследования согласуют-
ся с данными, полученными зарубежными коллегами. 
В частности при изучении связи между подростковым 
ожирением и эндотелиальной дисфункцией установле-
ны корреляции между соотношением окружность талии/
рост и толщиной комплекса интима-медиа сонной арте-
рии (r=0,23), а также между содержанием в сыворотке 
молекул межклеточной адгезии-1 и инсулинорезистент-
ностью (r=0,32) [29]. Однако в другом подобном иссле-
довании, не выявлено различий в состоянии сосудистой 
стенки между подростками с ожирением и нормальным 
весом [30]. Возможно, это связано с тем, что в данной ра-
боте в качестве маркера эндотелиальной дисфункции 
оценивалась лишь толщина комплекса интима-медиа, 
тогда как у лиц молодого возраста показатели жестко-
сти сосудистой стенки более информативны для оценки 
структурно-функционального состояния сосудов [31]. 

В настоящее время понятие «сердечно-сосудисто-
го возраста» рекомендуется широко использовать при 
проведении профилактического консультирования па-
циентов, в особенности молодого возраста с низким аб-
солютным, но высоким относительным риском. В данном 
исследовании маркером интенсивности сердечно-со-
судистого старения являлся показатель возраста сосу-
дистой стенки, определяемый при контурном анализе 
пульсовой волны. Исследование показало, что структур-
но-функциональные изменения сосудистой стенки мо-
гут являться следствием влияния возраста; повышения 
уровня АД; жесткости сосудистой стенки; гиперсимпати-
котонии; нарушений жирового и углеводного обменов; 
дислипидемии; усиления продукции вазопрессорных 
гормонов; вялотекущих  воспалительных процессов. 
Получены доказательства существенного вклада гор-
мональных, метаболических, гемодинамических, вос-
палительных изменений в нарушение архитектоники 
сосудистой стенки, прогрессирование артериальной 
ригидности и интенсивность ангиологического старе-
ния у больных ожирением независимо от его этиологии. 
Сдвиги гормонально-метаболического статуса, развива-
ющиеся у пациентов юношеского и молодого возраста 
с гипоталамическим синдромом, обусловливают раннее 
развитие эндотелиальной дисфункции, и это создает 
предпосылки для ускоренного возникновения кардио-
васкулярной патологии у этой категории больных. 

Резюме основного результата исследования
Для пациентов с гипоталамическим синдромом свой-

ственно более выраженное изменение липидного спек-
тра крови и прогрессирующее хроническое воспаления, 
чем при конституционально-экзогенном ожирении. Про-
грессирование вялотекущего воспаления при гипотала-
мическом синдроме обусловлено нарушениями углевод-
ного и жирового обменов, а также нейрогормональными 
сдвигами на фоне изменения функциональной активно-
сти системы гипоталамус-гипофиз-надпочечники.

Обсуждение дополнительного результата 
исследования
Результаты исследований показывают, что у боль-

ных ожирением отмечается достоверное снижение 
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 эндотелийзависимой вазодилатации по мере нараста-
ния степени ожирения [32]. У пациентов с ожирением 
развитию эндотелиальной дисфункции способствуют 
множественные механизмы, в том числе дислипидемия 
и прогрессирующее хроническое воспаление [9, 10]. 
 Настоящее исследование показало, что у пациентов с ги-
поталамическим синдромом профиль липидов обладает 
более атерогенными свойствами, чем при конституци-
онально-экзогенном ожирении. В других исследовани-
ях развитие дислипидемии при ожирении связывали 
столько с нарушением углеводного и жирового обменов 
[8], при этом последствия нейрогормональных наруше-
ний центрального генеза в литературе не описывались. 
Оказалось, что повышение атерогенности липидного 
спектра крови может быть связано не только с наруше-
нием углеводного и жирового обменов, но и с повыше-
нием уровня пролактина (r=0,17; р<0,05) и лютеинизиру-
ющего гормона (r=0,24; р<0,05), как следствие изменения 
функциональной активности гипоталамо-гипофизарных 
структур. Другим не менее значимым индуктором разви-
тия эндотелиальной дисфункции является хроническое 
медленно прогрессирующее воспаление [9]. При гипо-
таламическом синдроме уровень С-реактивного белка 
оказался в 2 раза выше, чем при конституционально-эк-
зогенном ожирении (6,50±0,24 и 3,91±0,36 г/л; р=0,001). 
Этот факт указывает на более прогрессивный характер 
вяло текущего воспаления при данной нейроэндокрин-
ной патологии по сравнению с обычным конституци-
онально-экзогенным ожирением. Прогрессирование 
вялотекущего воспаления при гипоталамическом син-
дроме может быть связано с дислипидемией, изменени-
ем структурно-функциональной структуры сосудистой 
стенки, нарушениями жирового и углеводного обменов, 
нейрогормональными сдвигами в виде усиления про-
дукции кортизола и пролактина.

Ограничения исследования
В нашем исследовании не проводился формаль-

ный расчет объема выборки, что допустимо в рамках 
неинтервенционного исследования. Набор пациентов 
в исследование осуществлялся среди лиц мужского пола 
призывного возраста 18–27 лет, направленных райво-
енкоматами для обследования в эндокринологическое 
отделение, т е. выборочным  методом в соответствии 
с критериями включения в исследование. Жесткие кри-
терии отбора участников исследования уменьшают ве-
роятность влияния на результат дополнительных вме-
шивающихся факторов. Однако в реальной клинической 
практике на клиническое течение гипоталамического 

синдрома могут влиять факторы образа жизни, пищевое 
поведение, сопутствующие заболевания. Таким образом, 
экстраполяция результатов на общую популяцию паци-
ентов с гипоталамическим синдромом некорректна

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

У пациентов с гипоталамическим синдромом и кон-
ституционально-экзогенным ожирением показатели 
жесткости сосудистой стенки, индекса стресса, ангио-
логического возраста достоверно выше, а показатели 
ЭЗВД и ЭНЗВД достоверно ниже, чем в контрольной 
группе. Полученные данные свидетельствуют об ухуд-
шении функции эндотелия и повышении жесткости со-
судистой стенки у больных, страдающих ожирением, 
независимо от его этиологии. Однако у пациентов с ги-
поталамическим синдромом отмечаются более выра-
женные структурно-функциональные изменения сосу-
дистой стенки, чем при конституционально-экзогенном 
ожирении. Получены доказательства существенного 
вклада гормональных, метаболических, гемодинамиче-
ских, воспалительных изменений в нарушение архитек-
тоники сосудистой стенки, прогрессирование артери-
альной ригидности и интенсивность ангиологического 
старения у больных ожирением независимо от его эти-
ологии.
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