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НОЭС соответствует нейроэндокринно�
обменная форма гипоталамического син�
дрома. Клиническая картина НОЭС харак�
теризуется полигландулярностью и поли�
симптомностью. На первое место выходят
симптомы нарушения гипоталамо�гипофи�
зарно�эндокринной регуляции, главными
из которых являются ожирение разной сте�
пени, трофические изменения кожных
покровов (стрии, гиперпигментация, фол�
ликулит), артериальная гипертензия, гир�
сутизм. Симптомы поражения диэнцефаль�
ной области являются патогномоничными,
среди них чаще встречаются полифагия,
полидипсия, вегетативные асимметрии ар�
териального давления, терморегуляции,
дермографизма и др. Женщины с НОЭС
составляют примерно 1/3 среди больных с
нарушением репродуктивной функции на
фоне ожирения [2]. Но, несмотря на доста�
точно высокую частоту встречаемости ги�
поталамической патологии, эффективность
ее лечения по сравнению с другими нейро�
эндокринными синдромами самая низкая.
Это приводит к формированию большого
процента осложнений: вторичной, «цен�
тральной» формы поликистоза яичников,
гиперпластических процессов эндометрия
и молочных желез, миокардиодистрофии,
сахарного диабета [1, 6]. В литературе уде�
лено достаточно много внимания описа�
нию гормонально�метаболических наруше�
ний при этой патологии, в то время как
проблема лечения нарушений менструаль�
ного цикла при НОЭС требует дальнейшего
изучения.

На современном этапе развития эндо�
кринологической гинекологии различные
формы гипоталамического синдрома рас�
сматриваются как звенья единого патоло�
гического процесса в динамике, связанного
с нарушением обмена нейротрансмитте�
ров – увеличением содержания бета�эн�
дорфина и дефицита дофамина, а также на�
рушением чувствительности к ним в медио�
базальных структурах гипоталамуса. 

Поэтому на первый план в лечении нару�
шений менструального цикла при НОЭС
выходит использование препаратов группы
регуляторов нейромедиаторного обмена
(бромокриптина, Достинекса) с целью вли�
яния на главное звено патогенеза этой па�
тологии [4, 6]. Эффективность использова�
ния бромокриптина в лечении больных
НОЭС при гиперпролактинемии не вызы�
вает сомнений [8]. Особое место среди аго�
нистов дофамина занимает каберголин
(Достинекс) как препарат пролонгирован�
ного действия, селективный стимулятор
D2�рецепторов гипофиза. Механизм дейс�
твия агонистов дофамина на D2�рецепторы
следующий. Общеизвестно, что стимуля�
ция D2�рецепторов этими препаратами с
помощью кальцийзависимого механизма
угнетает аденилатциклазу, в результате чего
снижается содержание циклического аде�
нозинмонофосфата, что, в свою очередь,
снижает выброс ПРЛ и угнетает его синтез
путем подавления транскрипции соответс�
твующего гена. 

На фоне терапии агонистами дофамина
отмечается также протеолитическое рас�
щепление ПРЛ лизосомальными фермен�
тами. Помимо общих для всех агонистов
дофамина свойств, Достинекс обладает
преимуществами: не вызывает статистичес�
ки значимого влияния на уровень гормона
роста, имеет более удобный режим приема
(2 раза в неделю). Пролонгированное дейс�
твие препарата обусловлено его способнос�
тью персистировать в клетках гипофиза.

Цель исследования – оценка эффектив�
ности применения агонистов дофамина при
коррекции нарушений менструального цик�
ла у женщин с нейрообменно�эндокринным
синдромом.

Материалы и методы
Обследовано 60 женщин с нарушениями

менструального цикла на фоне нейрооб�
менно�эндокринного синдрома, у которых
установлена гиперпролактинемия в преде�
лах функциональных значений. 

С помощью рентгенографии черепа, маг�
нитно�резонансной томографии (МРТ) ги�
пофиза, электроэнцефалографии (ЭЭГ),
реоэнцефалографии (РЭГ) проведена диф�
ференциальная диагностика НОЭС со
смежной патологией гипоталамо�гипофи�
зарной области. Диагноз НОЭС устанав�
ливался на основании характерного анам�
неза, клиники; верифицировался с ис�
пользованием дополнительных методов
исследования: определения уровня пеп�
тидных и стероидных гормонов в сыворот�
ке крови иммуноферментным методом на
14�й день менструального цикла: фоллику�
лостимулирующего гормона (ФСГ), люте�
инизирующего горомона (ЛГ), ПРЛ, тес�
тостерона, дегидроэпиандростерон�суль�
фата (ДГЭАС�С), тиреотропного гормона. 

Пациенткам проведены тесты функцио�
нальной диагностики, инструментальные
методы исследования: рентгенография че�
репа, МРТ, ЭЭГ, РЭГ, ультразвуковое ска�
нирование гениталий с использованием ва�
гинального датчика и допплеровского ре�
жима, а также по показаниям – раздельное
диагностическое выскабливание слизистой
полости матки. 

Больные с функциональной гиперпролак�
тинемией были распределены на три группы
в зависимости от проводимой коррекции:
1�ю группу составили больные, которым про�
ведено лечение с использованием бромо�
криптина на фоне редукционной диеты; па�
циентки 2�й группы пролечены с помощью
Достинекса (каберголина) на фоне редукци�
онной диеты; пациенткам 3�й (контрольной)
группы проведена традиционная диэнце�
фальная терапия, включавшая: транквилиза�
торы, дегидратационные, ноотропные, вита�
минные, биостимулирующие препараты.
Срок наблюдения составил 6 месяцев.

Доза бромокриптина определялась инди�
видуально в зависимости от уровня пролак�
тина, уровня артериального давления, ин�
декса массы тела (ИМТ), симптомов гипер�
кортицизма и колебалась от 0,5 до 2 табле�
ток в день (1,25�5 мг). Достинекс приме�
нялся в дозе 0,25�0,5 мг в неделю (0,5�1 таб�
летка) в 1�2 приема. Уровень пролактина в
сыворотке крови контролировался 1 раз в
месяц, что позволяло при необходимости
корректировать терапевтическую дозу пре�
парата. В период применения агонистов до�
фамина пациенты использовали барьерные
методы контрацепции и отменяли препарат
после восстановления овуляторных циклов
за 1 месяц до планирования беременности. 

Эффективность лечения оценивали по
нормализации лабораторных показателей
(лабораторная эффективность), восстанов�
лению нарушений репродуктивной систе�
мы (нормализации ритма менструаций,
восстановлению овуляторных циклов,
наступлению беременности). 

Результаты и обсуждение
Средний возраст пациенток колебался

от 18 до 45 лет и составил в среднем по

группам: 27,4±2,7; 28,5±2,5; 26,4±2,7 года.
В зависимости от вида нарушений менстру�
ального цикла больные распределены сле�
дующим образом: с аменореей – 5 ч (8%)
пациенток, олигоменореей – 25 (42%), ме�
норрагией – 6 (10%), метроррагией –
9 (15%), менометроррагией – 15 (25%)
больных. 

Таким образом, среди больных с НОЭС
преобладали нарушения менструального
цикла по типу гипоменструального синдро�
ма, также высок удельный вес пациенток с
менометроррагиями. Следует отметить, что
при небольшой продолжительности заболе�
вания (до 3 лет) преобладали нарушения по
типу олигоменореи, а у более длительно бо�
леющих – метроррагии, что совпадает с
данными литературы [3, 4]. У 55% больных,
по данным УЗС, выявлен поликистоз яич�
ников. Характерно, что это были пациентки
с продолжительностью заболевания более
3 лет. Среди обследованных больных пер�
вичное бесплодие выявлено у 8 (13%) паци�
енток, эти больные перенесли в подростко�
вом возрасте пубертатный диспитуитаризм,
неоднократно получали диэнцефальную те�
рапию. Таким же оказался удельный вес па�
циенток с вторичным бесплодием (13%).
Проведенные исследования подтверждают
данные литературы о большой частоте
встречаемости сопутствующей гинекологи�
ческой патологии у пациенток с НОЭС. Так,
хронический аднексит встречался у 23 (38%)
больных, эрозия шейки матки – у 18 (30%),
гиперпластические процессы эндометрия –
у 18 (30%) больных.

Достоверно известно, что уменьшение
массы тела у больных с НОЭС приводит
к уменьшению гиперандрогении, способс�
твует улучшению эндокринно�метаболи�
ческого статуса больных [2�5]. 

Наиболее выраженная положительная
динамика ИМТ отмечена в 1�й и 2�й груп�
пах, наименьшая – в контрольной группе.
Пациентки 3�й группы к концу 3�6�го ме�
сяца лечения восстановили исходный вес,
а некоторые из них (20,0%) даже увеличи�
ли его в среднем на 1,5%. Уменьшение
степени ожирения у пациенток 1�й и 2�й
групп закономерно привело к улучшению
гормонального профиля: у них отмечено
снижение в сыворотке крови уровня ЛГ,
тестостерона, ДГЭАС�С, уменьшение ко�
эффициента ЛГ/ФСГ, появление перио�
вуляторных пиков гонадотропинов. Уро�
вень ФСГ находился в пределах средних
значений. Отмечена также тенденция к
улучшению показателей тестов функцио�
нальной диагностики. Динамика уровня
ПРЛ у исследуемых больных в процессе
лечения агонистами дофамина и после
проведения диэнцефальной терапии от�
ражена в таблице.

Исходный уровень ПРЛ был наиболее
высоким во 2�й группе (37,9±2,3 нг/мл), од�
нако именно в этой группе отмечено наибо�
лее быстрое снижение уровня ПРЛ (до
14,2±1,3). За 6 месяцев лечения уровень
ПРЛ снизился по группам следующим обра�
зом: в 1�й группе – на 5,1%; во 2�й группе –
на 6,6%; в контрольной группе – на 1,2%.

В результате проведенной терапии часто�
та овуляторных циклов составила, соответс�
твенно, в 1�й группе – 65%, во 2�й – 80%;

частота наступления беременности по тем
же группам больных – 25% и 35%. Среди
пациенток контрольной группы у 15 (75%)
репродуктивная функция была реализова�
на, однако после проведения диэнцефаль�
ной терапии овуляторные циклы у них не
восстановились; более регулярными менс�
труации стали у 5 (25%) больных; регуляр�
ные, но ановуляторные циклы – у 2 (10%)
больных. Овуляторные циклы и беремен�
ности в этой группе больных не были полу�
чены, хотя на протяжении 6 месяцев эти па�
циентки не использовали контрацепцию.

Таким образом, наибольший клиничес�
кий и лабораторный эффект получен при
лечении Достинексом (во 2�й группе), ме�
нее выраженный – при лечении бромо�
криптином, совсем незначительный – пос�
ле проведения диэнцефальной терапии.

В процессе лечения агонистами дофа�
мина побочные эффекты при приеме бро�
мокриптина отмечены у 7 (35%) больных в
начале лечения и у 3 (15%) – после перво�
го месяца терапии; при использовании
Достинекса – у 4 (20%) пациенток и у
1 (5%) больной соответственно. Ни одна
пациентка не прекратила лечение по при�
чине побочного эффекта этих препаратов.
Однако следует отметить, что среди
побочных эффектов при терапии бромо�
криптина преобладали желудочно�кишеч�
ные жалобы (рвота, тошнота), а при прие�
ме Достинекса – симптомы вегетосо�
судистой дистонии (головокружение,
слабость, головная боль), причем эти сим�
птомы оказались дозозависимыми и
уменьшились в процессе лечения. Следует
полагать, что большее число побочных
эффектов на фоне приема бромокриптина
обусловлено широким спектром его фар�
макологической активности и сродством
не только к D2�рецепторам, но и к D1�,
альфа�1�адренорецепторам, серотонино�
вым рецепторам. 

Достинекс обладает большей селектив�
ностью по отношению к D2�рецепторам ги�
пофиза, отсюда и лучшая его переноси�
мость.

Проведенные исследования подтвержда�
ют положительную корреляцию между сте�
пенью ожирения (ИМТ) и эндокринно�
метаболическим статусом больных с нару�
шениями менструального цикла при НОЭС.

Выводы
Эффективность применения агонистов

дофамина при этой патологии обусловлена
патогенетической направленностью тера�
пии. 

При использовании регуляторов нейро�
медиаторного обмена в лечении больных с
нарушениями менструального цикла при
НОЭС и функциональной гиперпролакти�
немией следует отдавать предпочтение
Достинексу, учитывая его большую селек�
тивность по сравнению с бромокрипти�
ном, пролонгированность действия, высо�
кую эффективность в отношении нормали�
зации уровня ПРЛ даже при использова�
нии минимальных доз.
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Коррекция нарушений менструального цикла
при нейрообменно!эндокринном синдроме

Нейрообменно
эндокринный синдром (НОЭС) – нарушение гормональной функции надпочечников и яичников 
на фоне диэнцефальной симптоматики и прогрессирующего ожирения [2]. В эндокринологии НОЭС чаще называют
гипоталамическим или диэнцефальным синдромом, учитывая преобладание диэнцефальной симптоматики при этой
патологии. 
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Таблица. Динамика уровня пролактина в процессе лечения агонистами дофамина (M±m)

Срок лечения
Клинические группы

1
я группа, нг/мл 2
я группа, нг/мл 3
я группа, нг/мл

До лечения 29,7±1,5 33,6±1,3 31,4±1,8

3 мес 20,6±1,7* 25,0±1,6* 27,4±1,5

6 мес 12,5±2,1* 14,2±1,2* 28,5±1,7

* p<0,05 по сравнению с показателем до лечения.
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