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Streszczenie
Cel pracy: Ocena gestosci mineralnej kosci (BMD) u dziewczat z zaburzeniami miesiaczkowania w pierwszych la-
tach po menarche | wykazanie, Zze wartos¢ BMD moze by¢ jednym ze wskaznikdw potwierdzajacych wczesne roz-
poznanie podwzgorzowego hipogonadyzmu lub zespotu androgenizadji.
Materiaf i metody: Badaniami objeto 155 dziewczat w wieku 16-17 lat, obserwowanych z powodu rzadkich mie-
sigczek lub wtdrnego braku miesiaczki. U 71 stwierdzono zburzenia typu czynnosciowego, podwzgdrzowego (gru-
pa A), u 35 rozpoznano ponadto narastajace cechy androgenizadji (grupa B), a 49 zdrowych dziewczat stanowito
grupe C - kontrolna. U wszystkich oznaczono BMI, stezenie FSH, LH, T, E2, PRL oraz wykonano badanie BMD od-
cinka ledzwiowego kregostupa.
Wyniki badan: Srednie wartosci BMI i BMD w grupie A byly najnizsze w poréwnaniu do B (p<0,001) i C (p<0,001).
Stezenie E2 byfo najnizsze w grupie A, a w grupie B — najwyzsze (p<0,001). Stezenie T u dziewczat w grupie B by-
fo najwyzsze a SHBG najnizsze w poréwnaniu do grup A i C (p<0,001, p<0,01). Stezenie FSH w grupie A byfo naj-
nizsze w poréwnaniu do grupy B i C (p<0,01), a LH w grupie B byto najwyzsze (p<0,001,p<0,01). Stezenie PRL pod-
stawowe nie roznito sie istotnie. W grupie (A+B+C) facznie stwierdzono istotna statystycznie korelacje pomiedzy
wartoscia BMD a wartoscia BMI (r=0,67; p<0,001), E2 (r=0,38; p<0,01) i T (r=0,56, p<0,001).
Whioski: Niska wartos¢ gestosci mineralnej kosci w stosunku do wartosci wiekowej moze Swiadczy¢ o dfugotrwa-
fym hipoestrogenizmie, a wysoka wartos¢ — o zespole zaburzer metabolicznych z wysokim stezeniem androgendw.
Zatem gestos¢ mineralna kosci moze stanowic¢ wiarygodny i bardzo czuty wskaznik metaboliczno-hormonalny za-
burzeri miesiaczkowania typu podwzgorzowego, czynnosciowego lub zespotu androgenizadji.
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Abstract

Purpose of the work: To assess bone mineral density (BMD) in girls with menstruation disorders in the first years
after menarche and to demonstrate that BMD value may be one of the indicators confirming an early diagnosis of
hypothalamic hypogonadism or androgenisation complex.

Material and methods: The research included 155 girls at the ages of 16-17, observed due to rare menstruation
or secondary amenorrhea. In case of 71 girls functional, hypothalamic disorders were found (Group A), in 35 girls
increasing androgenisation features were diagnosed additionally (Group B), and 49 healthy girls represented Group
C - control group. BMI was determined, as well as FSH, LH, T, E2, PRL concentrations and the BMD test of lumbar
spine section was made in all of the cases.

Research results: The average values of BMI and BMD in Group A were the lowest compared to Group B (p<0.001)
and Group C (p<0.001). E2 concentrations in Group A was the lowest and in Group B — the highest (p<0.001). T
concentrations in Group B qgirls was the highest and SHBG — the lowest compared to Groups A and C (p<0.001;
p<0.01). FSH concentrations in Group A were the lowest compared to Groups B and C (p<0.01), while LH in Group
B was the highest (p<0.001, p<0.01). Basic PRL concentrations were not essentially different. In groups (A+B+C)
together, a statistically significant correlation between BMD and BMI values was found (r=0.67; p<0.001), E2
(r=0.38; p<0.01) and T (r=0.56, p<0.001).

Conclusions: Low bone mineral density value compared to the age value may signify long-term hypoestrogenism,
and high value — a complex of metabolic disorders with high concentration of androgens. Therefore, bone mineral
density may be a reliable and highly sensitive metabolic and hormonal indicator of menstruation disorders of hypo-
thalamic, functional type or androgenisation complex.

Key words: Bone Mineral Density / puberty / Polycystic Ovary Syndrome /

/ amenorrhea /

Wstep

Metabolizm tkanki kostnej w znacznym stopniu zalezy od
hormondw plciowych — estrogenow i androgendw jako czyn-
nikéw regulacyjnych. Zardwno u dziewczat jak i chtopcdw pet-
nig one zasadniczg rolg¢ podczas pokwitaniowego zamykania
nasad kosci dtugich [1, 2].

Wykazano, ze estrogeny majq znaczacy wplyw na metabo-
lizm kosci szczegdlnie w nabywaniu szczytowej masy kostnej
u obojga pfci [3].

Estrogeny powoduja hamowanie réznicowania osteokla-
stow, zmniejszanie ich aktywnosci i wzrost aktywnosci oste-
oblastow. Wplyw estrogenéw na osteoklasty jest zwigzany
z hamowaniem poszczegdlnych etapow osteoklastogenezy (re-
krutacja, roznicowanie, fuzja i aktywacja) oraz ze stymulacja
apoptozy [4].

Dziatanie estrogendw na poziomie osteoblastow jest zwia-
zane ze stymulacja syntezy czynnikow wzrostu i roznicowania:
TGF-B — ( Transforming Growth Factor-f3), IGF-1 (Insulin li-
ke Growth Factors), wzrostem ekspres;ji receptorow dla wita-
miny D (jej aktywnego metabolitu — 1,25(OH)2D3) i hormo-
nu wzrostu (GH) [4]. Ponadto estrogeny hamuja syntezg cyto-
kin proresorpcyjnych: M-CSF — ( Macrophage-Colony Stimu-
lating Factor), 1L-6 — (Interleukin-6), 1L-1 — (Interleukin-1),
TNF — ( Tumor Necrosis Factor) [4].

Androgeny wplywaja na mineralizacje kosci poprzez
wzrost ekspresji czynnika TGF-f3 i IGF-1 i hamowanie eks-
presji 11-6 [2, 5].

© 2008 Polskie Towarzystwo Ginekologiczne

Wahania st¢zen estrogenow i androgenow we krwi w okre-
sie pokwitania wplywaja na tempo mineralizacji kosci 1 osta-
teczng wielko$¢ szczytowej masy kostnej [6, 7, 8]. Szczytowa
masa kostna okreslana jest jako najwyzsza osobnicza wartos¢
gestoscl mineralnej kosci, ktora osiggana jest najczesciej do
konca drugiej dekady zycia [8].

Nieregularne miesigczki i cykle bezowulacyjne, dotychczas
uwazane za fizjologiczne u dziewczat w pierwszych latach po
menarche, moga by¢ wczesnym objawem czynnosciowego,
podwzgorzowego hipogonadyzmu lub zespotu androgenizacji
— najczestszych endokrynopatii w ginekologii wieku rozwojo-
wego. Wartos$¢ gestosci mineralnej kosci (BMD), oznaczona
w tych zespotach u dziewczat, moglaby by¢ wezesnym wskaz-
nikiem réznicujacym i potwierdzajacym rozpoznanie.

Cel pracy

Celem pracy byla ocena gestosci mineralnej kosci u dziew-
czat z zaburzeniami miesigczkowania typu rzadkich miesia-
czek 1 wtornego braku miesiaczki dla wykazania, ze wartosé
gestosci mineralnej kosci moze by¢ jednym ze wskaznikow za-
burzen metabolicznych 1 hormonalnych w okresie rozwojo-
wym.

Materiat i metody

Do Poradni Ginekologii Wieku Rozwojowego Kliniki Gi-
nekologii Katedry Perinatologii i Ginekologii UM w Poznaniu
i Poradni Endokrynologii Ginekologicznej Kliniki Endokry-
nologii, Chordb Przemiany Materii i Choréb Wewngtrznych
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PAM w Szczecinie, w latach 1996-2006 zgtaszaty si¢ dziewcze-
ta w wieku 16-17 lat z powodu rzadkich miesiaczek lub wtor-
nego braku miesiaczki, miesiaczkujace powyzej 3 lat.

Przeprowadzono szczegdtowy wywiad z pacjentka 1 jej
matka, na podstawie ktorego wykluczono z badan pacjentki
z niskg masa urodzeniowa lub wczesniactwem, zaburzeniami
odzywiania (stosowanie diet eliminacyjnych, btedy zywienio-
we w dziecinstwie i w okresie pokwitania), zaburzeniami wzra-
stania i przyrostu masy ciala, uprawiajace sporty wyczynowe
wplywajace na mineralizacje ko$ci, z chorobami metabolicz-
nymi przebiegajacymi z potencjalnie nieprawidtowa minerali-
zacja kostna, stosujace nalogowo uzywki i leki wplywajace na
metabolizm kostny, lub u ktérych wystgpowala osteoporoza
w rodzinie.

Wszystkie pacjentki i ich matki byly poinformowane o ce-
Iu i1 rodzaju badan oraz korzysciach dtugofalowych z uzyska-
nych wynikéw. Od wszystkich badanych uzyskano zgodg¢ na
przeprowadzenie badan. Program badawczy zgtoszono wcze-
sniej do Terenowej Komisji Etyki Badan Naukowych Uniwer-
sytetu Medycznego w Poznaniu i uzyskano akceptacje.

Grupa badana obejmowata 155 dziewczat. U wszystkich
pacjentek wykonano pomiar wzrostu i masy ciata, obliczono
wskaznik masy ciata (BMI). W oparciu o szkolne karty roz-
wojowe analizowano tor wzrastania, ktory przebiegal w pra-
widtowym kanale centylowym a wiek wystgpienia pokwita-
niowego skoku wzrostu byt skorelowany ze stadium dojrzewa-
nia piciowego. Oceniano rozwdj wtdrnych cech ptciowych i za-
pisywano wg skali Tannera [9].

Przeprowadzano badanie ginekologiczne i1 badanie ultra-
sonograficzne miednicy mniejszej. Pobierano krew do badan
hormonalnych: gonadotropin (FSH, LH), testosteronu (T),
estradiolu (E2), prolaktyny (PRL) ,,0” i ,,60” (po podaniu
10mg metoklopramidu, obliczano odsetek ,,rezerwy prolakty-
ny”). Stezenia hormondw oznaczono za pomoca testow RIA
KIT firmy Orion Diagnostica w Pracowni Immunodiagnosty-
ki Centralnego Laboratorium Ginekologiczno-Potozniczego
Szpitala Klinicznego SPZOZ UM w Poznaniu.

Badania densytometryczne wykonano w Pracowni Densy-
tometrii Kliniki Onkologii Ginekologicznej UM w Poznaniu
i Pracowni Badan nad Osteoporoza Kliniki Endokrynologii,
Chordéb Metabolicznych i Wewngtrznych PAM w Szczecinie.
Aparaty posiadaty oprogramowanie do badan pacjentek
w wieku od 5-20 1 >20-100 lat. Oceniano gestos¢ kosci odcin-
ka ledzwiowego krggostupa (L2-4).

Z badanej grupy 155 pacjentek po analizie kalendarzykow
miesiaczkowych wyodrebniono grupe 49 dziewczat, u ktorych
stwierdzono prawidiowe, regularne cykle miesiaczkowe.
Dziewczgta z tej grupy pierwotnie nieprawidlowo interpreto-
waly wlasny cykl miesiaczkowy, uznajac miesigczki za nieregu-
larne. Pacjentki te utworzyty grupe kontrolng (grupa C) dla
pacjentek z zaburzeniami miesiaczkowania.

Pozostate 106 pacjentek podzielono na dwie grupy. Grupa
A obejmowata 71 dziewczat z zaburzeniami miesigczkowania
typu rzadkich miesigczek lub wtérnego braku miesigczki, kto-
re stwierdzano w wywiadzie od menarche i utrzymywaly si¢
w poznym okresie pokwitania, powyzej 3 lat od menarche. Ba-
dane spetnialy kryteria czynnosciowego podwzgdrzowego
braku miesigczki, stezenia FSH i LH ponizej SmIU/ml [10].
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Grupa B obejmowata 35 dziewczat z zaburzeniami mie-
sigczkowania jak w grupie A oraz z cechami androgenizacji
(tradzik, nadmierne owtosienie). Spetniaty one kryteria dia-
gnostyczne zespolu PCO (wg Rotterdam ESHRE/ASRM
2003) [11, 12, 13] jako przyczyny rzadkich miesigczek i wtor-
nego braku miesigczki.

Badanie densytometryczne wykonano metodg DXA (GE
Lunar, Madison, WI, USA). Oznaczono ggstos¢ mineralng
kosci BMD (Bone Mineral Density) odcinka ledzwiowego
kregostupa (L2-L4). Wyniki pomiardow przedstawiano jako
wartos$¢ bezwzgledna BMD (g/cm’) oraz jako wskaznik z-sco-
re (BMD z-score), czyli wielko$¢ odchylenia od sredniej refe-
rencyjnej wyznaczonej dla tej samej plci, rasy i wieku w krot-
nosciach odchylenia standardowego, SD.

Przyjeto wartosci z-score ponizej —1,0 SD 1 ponizej —2,0
SD jako kryteria umiarkowanego i znacznego ubytku masy
kostnej. Dtugoterminowa kontrolg jakosci pomiarow prowa-
dzono za pomoca antropomorficznego fantomu kregostupa
ledzwiowego (Hologic Spine Phantom). Btad powtarzalnosci,
okreslony jako wspotczynnik zmiennosci %CV (SD/warto$c
$rednia), wynosit 0,8%. Krotkoterminowa precyzja pomiaréw
w LS wynosita 0,9%.

Analizg statystyczna przeprowadzono przy pomocy pakie-
tu Statistica v. 5.1 PL firmy StatSoft, USA. Dane przedstawio-
no jako srednie arytmetyczne i odchylenia standardowe
(x£SD). Srednie arytmetyczne porownywano ANOVA, z te-
stem Tukeya jako testem post hoc. Powiazania migdzy zmien-
nymi ciaglymi okreslano wspotczynnikiem korelacji liniowej
Pearsona [1].

Wyniki badan

Charakterystyke kliniczng grup badanych (A, B,) oraz
grupy kontrolnej (C) przedstawiono w tabeli I.

Pacjentki ze wszystkich grup nie réznily si¢ wiekiem kalen-
darzowym, wiekiem menarche i liczba lat od menarche.
Stwierdzono natomiast roznice $redniej wartosci gestosci
mineralnej kosci (BMD) u pacjentek z podwzgoérzowym bra-
kiem miesiaczki (grupa A), ktéra byta najnizsza w poréwna-
niu do wartosci BMD u dziewczat z PCO (grupa B) (p<0,001)
i w porownaniu do BMD u dziewczat z grupy kontrolnej
C (p<0,001). Wykazano takze istotnie wyzsza wartos¢ BMD
u pacjentek z grupy B w poréwnaniu do C (p< 0,01) (Tabela
1, Ia). Znaczne réznice wystapity dla sredniego st¢zeniu estra-
diolu i testosteronu pomigdzy wszystkimi badanymi grupami.
(Tabela I, Ta).

U pacjentek z grupy A stezenie 17 B-estradiolu byfo naj-
nizsze, a w grupie B — najwyzsze (p<0,001), natomiast w gru-
pie kontrolnej miescito si¢ w granicach normy dla fazy foliku-
larnej cyklu miesigczkowego. Stezenie testosteronu w surowi-
cy krwi u dziewczat z zespotem PCO bylo najwyzsze w porow-
naniu do pozostatych badanych (w grupach A i C, odpowied-
nio p<0,001 i p<0,01). Jednoczesnie, przy wysokim stezeniu
testosteronu, u dziewczat w grupie B stwierdzono niskie stgze-
nie SHBG w poréwnaniu do badanych z grupy
A i C (p<0,01). Srednie stezenie FSH w grupie A bylo najniz-
sze 1 istotnie rdznito si¢ w pordwnaniu do pozostalych grup
badanych B i C (p<0,01), natomiast stgzenie LH w grupie
dziewczat z zespotem PCO (grupa B) bylo najwyzsze w po-
rownaniu do grup A 1 C (p<0,001 i p<0,01).

Gmciklologla NP 10/2008
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Tabela I. Charakterystyka kliniczna, wyniki badan densytometrycznych i biochemicznych u dziewczat

w grupach badanych A, B i kontrolnej C.
Parametry badane Grupa A Grupa B Grupa C ANOVA*

(n=71) (n=35) (n=49) P

Kliniczne
Cechy pokwitania # Th3/Th4P4 Th4P4 Th5P4 -
Wiek kalendarzowy 16,712 172 =21 16,7=13 NS
(w latach)
Wick ginekologiczny 3413 4,13+1,9 41+13 NS
(w latach)
Wiek menarche 135+14 12,6 +2,7 12,7+ 0,8 NS
MC (kg) 48,9 = 6,4 56,853 59,7+9,3 0,01
Wzrost (cm) 162,369 164,5+3,6 166,8 = 6,0 0,01
BMI (kg/m?) 18,5+2,0 20,8 +3,2 214+3.2 0,01
Densytometryczne (BMD L;._,)
BMD (g/cm?) 0,782 = 0,08 1,194 £ 0,11 1,041 = 0,09 0,01
BMDy, (%) 72,6 £ 6,3 104 +6,3 98,6 £9.,0 0,01
BMD z-score (SD) -2,7+0,5 0,5+0,6 0,3+09 0,01
Biochemiczne
E, (pg/ml) 27,3 +10,6 108,6 = 67,6 64,7123 0,001
T (ng/ml) 0,6+0,2 1,2+0,3 0,8+0,1 0,01
SHBG nmol/l 74,5113 46,9 +20,5 67 = 8,7 0,01
FSH (mIU/ml) 24=+1,6 6,24 +1,9 5,620 0,01
LH (mIU/ml) 3225 18,6 = 8,3 10,8 =3.,4 0,01
PRL 1 (ng/ml) 79+29 15,1 3,2 10,1 £3,2 NS
PRL 2 (ng/ml) 140,6 51,3 104,7+5,9 79,7 £259 0,01
PRL (%) 2063 = 1396 854 = 131 854 =332 0,01

# — wg Tannera; PRLo,— warto$¢ odsetkowa zmiany stgzenia prolaktyny w tescie z MCP;

* — istotno$¢ statystyczna dla p<0,05; NS — nieistotne statystycznie

Nie stwierdzono roéznic w podstawowym stezeniu prolak-
tyny (PRL), natomiast w tescie z metoklopramidem (MCP)
stezenie to bylo wysokie u dziewczat w grupie A w pordwna-
niu do grupy B (p<0,01) i do grupy C (p<0,01), a istotne r6z-
nice pomiedzy dziewczetami z grupy B i C wystapity w warto-
$ci bezwzglednej PRL po MCP (p<0,01); jednak odsetek re-
zerwy PRLY% byt nieistotny. (Tabela I, 1a).

W potaczonych grupach pacjentek (A+B+C) stwierdzono
istotna korelacje pomigedzy wartosciami BMD a wartosciami
BMI (r=0,67; p<0,001), E2 (r=0,38; p<0,01) i T (r=0,56;
p<0,001). (Tabela II).

© 2008 Polskie Towarzystwo Ginekologiczne

Dyskusja

Nieregularne miesiaczki w okresie pokwitania wystepuja
najczesciej w pierwszych latach od menarche, a odsetek tych
zaburzen maleje w miar¢ uplywu lat, jakie mingty od pierwszej
miesiaczki. U dziewczat, po uptywie 3-5 lat od menarche,
stwierdza si¢ $srednio 85-97% prawidiowych miesigczek [14].
W konsekwencji powyzszych zaburzen u dziewczat w okresie
intensywnego rozwoju somatyczno-ptciowego moze docho-
dzi¢ do opdznienia lub wydtuzenia kolejnego etapu pokwita-
nia, manifestujacego si¢ wystgpowaniem niecharaktery-
stycznych objawéw dojrzewania dla kolejnej fazy rozwoju
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plciowego, np. miesiaczek typu O-H-A (oligo/hypolamenorr-
hoea) w okresie 3-5 lat po menarche, lub pozniejszym.

Badania gestosci mineralnej kosci w populacji polskich
dziewczat w odniesieniu do wieku kalendarzowego, masy cia-
fa, wzrostu, BMI, menarche i stadium pokwitania zostaty
przeprowadzone przez Lorenca [15] i Konstantynowicz [16].
Autorzy ci uwazaja, ze stopien mineralizacji kosc¢ca jest kolej-
nym parametrem rozwoju somatycznego u dzieci [15]. Kon-
stantynowicz i wsp. [16] wykazali w badanej grupie dziewczat,
ze najwigksze tempo przyrostu mineralizacji kosci wystapifo
miedzy 11-15 rokiem zycia, ze szczytem okoto 11-12 lat, gdzie
menarche u tych dziewczat wystapita w wieku 13,2-1,1 lat.

Niskie wartosci FSH, LH i estradiolu i jednocze$nie wyso-
kie stezenie prolaktyny w tescie z MCP, stwierdzone u dziew-
czat z badanej przez nas grupy A, swiadcza o zaburzeniach
czynno$ciowych podwzgorza. Niska wartos¢ BMD w tej gru-
pie dowodzi braku stymulowanej estradiolem akumulacji ma-
sy kostnej lub wtornej demineralizacji kosci [17], przy czym
proces ten musiat by¢ dtugotrwaly. We wczesnym okresie po-
kwitania moze dochodzi¢ czgsciej do dysfunkceji podwzgdrza
na tle nadmiernego obcigzenia emocjonalnego lub wysitku fi-
zycznego. Przez psychologdéw okres ten okreSlany jest jako
kryzys adolescencji, w ktorym moze wystapi¢ zespot nieko-
rzystnych objawdw somatycznych i emocjonalnych zwigza-
nych z dojrzewaniem, o charakterze przemijajacym, pod po-
stacia zaburzen zachowania, zaburzen jedzenia czy depresji
mtodzienczej [18, 19]. Mechanizm dziatania czynnikow psy-
chogennych na zaburzenia funkcji podwzgdrza w okresie po-
kwitania nie jest catkowicie poznany, jednak wiele wyjasniaja
coraz liczniejsze publikacje podkreslajace znaczacy udziat
neurohormondéw — w tym CRF (Corticotropin Realising Fac-
tor) 1 B-endorfiny [20, 21, 22].

Stres psychogenny czy somatyczny prowadzi do wysokiej
koncentracji neuropeptydu CRF w obrebie podwzgdrza, co
takze zaburza pulsacyjne uwalnianie GnRH, hamuje uwalnia-
nie dopaminy, przez co zwigksza si¢ stezenie prolaktyny. Hi-
perprolaktynemia czynno$ciowa, stwierdzana w testach dyna-
micznych z MCP, ktora wykazaliSmy w naszym badaniu
u dziewczat z grupy A z podwzgorzowym brakiem miesiaczki,
zaburza pulsacyjne wydzielanie jak 1 amplitud¢ pulsow LH.
Niskie stezenie i zaburzona pulsacja LH uposledza prolifera-
cje komorek ziarnistych jajnika, co prowadzi do obnizenia
syntezy i wydzielania estradiolu. W konsekwencji nie wystepu-
je szczyt wydzielania LH, skutkiem czego dochodzi do zaha-
mowania wzrastania pecherzykdéw Graafa 1 braku owulacji
[21]. Ponadto w wyniku dziatania stresu wtornie dochodzi
takze do wahania stgzen ACTH, GH, katecholamin i kortyzo-
lu [20, 23].

W naszych badaniach chcielismy zasugerowac, ze warto$¢
gestosci mineralnej kosci moze wskazywa¢ na istniejace
u dziewczat wezesne zaburzenia endokrynologiczne, kiedy ob-
jawy kliniczne endokrynopatii nie sg jeszcze dobrze zaznaczo-
ne.

Wykazano, ze przed menarche stwierdza si¢ bardzo niskie
stezenia estrogenow we krwi (ponizej 20pg/ml) [24]. Autorzy
sugeruja, ze niskie stgzenia E:» jeszcze przed wystapieniem
pierwszej miesigczki pobudzaja wzrost 1 mineralizacje kosci,
bez oddziatywania na dojrzewanie piciowe, jak roéwniez moga
posrednio wptywac na wzrost 1 mineralizacj¢ ko$ci przez po-

678

Tabela I a. Wyniki testu Tukeya (post hoc)* dla oceny istotnosci
réznicy miedzy badanymi parametrami w grupie A, B i C.

Parametry badane AvsB AvsC BvsC
BMI (kg/m?) 0,01 0,01 NS
BMD (g/cm?) 0,001 0,001 0,01
E2 (pg/ml) 0,001 0,01 0,01

T (ng/ml) 0,001 0,01 0,01
SHBG nmol/l 0,01 NS 0,01
FSH (mIU/ml) 0,01 0,01 NS

LH (mIU/ml) 0,001 0,01 0,01
PRL 2 (ng/ml) 0,01 0,001 0,01
PRL(%) 0,01 0,01 NS

* — istotno$¢ statystyczna dla p<0,05; NS — nieistotne statystycznie.

Tabela II. Korelacja pomiedzy gestoscia mineralna kosci
kregostupa (BMD [g/cm?]) a wskaznikiem masy ciata, stezeniem
estradiolu i testosteronu w grupie (A+B+C).

Korelowane parametry r P*
BMD a BMI 0,67 0,001
BMD a E» 0,38 0,01
BMD aT 0,56 0,001

* — Istotno$¢ statystyczna dla p<0,05; r — wspotczynnik korelacji Pearsona

budzanie uktadu GH-IGF-1. Wyzsze stgzenia estrogenow
(powyzej 20pg/ml) pobudzaja rozwdj wtornych cech picio-
wych, polaczenie nasad kosci jak i przyspieszaja tempo mine-
ralizacji kosci w okresie rozwojowym.

Badania wplywu stezenia 17B-estradiolu, testosteronu
i SHBG na gesto$¢ mineralng kosci byly przeprowadzone
u 10-13 letnich dziewczat. Wykazano istotna korelacje steze-
nia E2 1 wolnego E2 z BMD (p<0,001), ale korelacja BMD ze
stezeniem T i stezeniem wolnego T nie byta istotna. Autorzy
uwazaja, ze testosteron wplywa na wzrost kosci na diugos¢,
natomiast bezposrednio na mineralizacj¢ w minimalnym stop-
niu i raczej jest to wplyw estradiolu powstafego w wyniku aro-
matyzacji androgenéw [25]. Reakcja aromatyzacji testostero-
nu zachodzi takze u osobnikdw plci meskiej, powyzszy proces
obejmuje okofo 0,2% catkowitej puli testosteronu, ale obwo-
dowa aromatyzacja jest gléwnym zrodfem estradiolu (80%),
ktory takze u mezczyzn petni istotng rolg w rozwoju uktadu
kostnego [5].
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W naszych badaniach w grupach potaczonych (A+B+C)
stwierdzilismy korelacje BMD nie tylko ze stezeniem estradio-
lu, ale takze testosteronu 1 wskaznikiem BMI.

Czestym zaburzeniem endokrynologicznym, z poczatkiem
w okresie rozwojowym, jest zespol androgenizacji o charakte-
rze zespotu policystycznych jajnikéw (PCOS) [26]. Typowe ce-
chy kliniczne tego zespotu zawierajace zaburzenia miesigczko-
wania, hirsutyzm czy charakterystyczny obraz jajnikow
w USG — moga jeszcze nie wystepowac od srodkowego do
poznego okresu dojrzewania. Jednak badania sugeruja, ze ob-
jawy PCOS moga wystapi¢ nawet we wczesnym okresie po-
kwitania. U dziewczat wowczas stwierdza si¢ wysokie st¢zenia
wolnego testosteronu, androstendionu i/lub LH oraz hiperin-
sulinemig i opornos¢ insulinowa [27, 28].

Stwierdzona w naszych badaniach wysoka wartos¢ BMD
w grupie B z PCOS moze wskazywac, ze powyzsze zmiany
hormonalne od dtuzszego czasu oddzialywaty na metabolizm
tkanki kostnej. Stad tez mozna uznac gestos¢ mineralng kosci,
jako wezesny wskaznik metaboliczny zespotdw androgenizacji
z hiperinsulinemiag u dziewczat.

W okresie fizjologicznego dojrzewania nastgpuje stopnio-
wy wzrost stgzenia hormonow ptciowych i hormonu wzrostu,
co powoduje wtorny wzrost stezenia insuliny i IGF-1. U nie-
ktoérych dziewczat z prawidtowym wskaznikiem masy ciata
prawdopodobnie z tej przyczyny moze pojawi¢ si¢ insulino-
opornos¢ [29, 30, 31].

Wzrost stezenia insuliny powoduje obnizenie stezenia
SHBG, a to umozliwia wigksza aktywnos¢ steroidow picio-
wych podczas dojrzewania. WykazaliSmy niskie stezenie
SHBG a wysokie testosteronu u dziewczat w grupie B z rozpo-
znanym PCOS. U tych dziewczat stwierdziliSmy najwyzsza
warto$¢ BMD, w poréwnaniu do pozostalych grup badanych,
a roznice w wartosci wskaznika BMI u dziewczat z PCOS
i w grupie kontrolnej nie wystapity.

W obydwu badanych grupach w grupie A — niska, w gru-
pie B — wysoka gestos¢ mineralna kosci $wiadczy o diugo
trwajacym procesie metabolicznym, dlatego parametr ten mo-
ze mie¢ wigksza wartos¢ kliniczna niz pojedyncze oznaczenia
stezen hormondw piciowych.

Autorzy chcieliby zaakcentowac¢ fakt, ze badanie gestosci
mineralnej kosci moze okazac si¢ przydatne klinicznie nie tyl-
ko w odniesieniu do chordb zaburzajacych metabolizm kost-
ny, ale takze w aspekcie traktowania BMD, jako jednego ze
wskaznikdw rozwoju somatycznego oraz wyktadnika stanu
hormonalnego i metabolicznego organizmu w okresie wzrostu
1 ToZWoju.

Warto podkreslic¢, ze zaburzenia hormonalne prowadzace
do braku miesiaczki maja swoje konsekwencje metaboliczne
nie tylko u kobiet w okresie po menopauzie, na czym skupia
si¢ wigkszos¢ badan, ale dotycza takze mtodych dziewczat,
w pierwszych latach po menarche.

Ocena gestosci mineralnej kosci u dziewczat moze by¢ ba-
daniem pozwalajacym na wczesne rozpoznanie lub oceng
stopnia zaawansowania tych zaburzen zanim dojdzie do ich
manifestacji klinicznej. Ponadto nieprawidlowa wartos¢ gesto-
$ci mineralnej kosci moze uzasadniac czgsto dlugotrwale le-
czenie hormonalne zaburzen miesigczkowania u dziewczat.
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Whnioski

Niska wartos¢ gestosci mineralnej kosci w stosunku do
wartosci wiekowej moze swiadczy¢ o diugotrwatym hipoestro-
genizmie a wysoka warto$¢ o zespole zaburzen metabolicz-
nych z wysokim stezeniem androgendw.

Nastolatki z nieregularnymi miesigczkami, wystepujacymi
ponad 2 lata od menarche sa kandydatkami do diagnostyki ge-
stosci mineralnej kosci.

W okresie dojrzewania gesto$¢ mineralna kosci moze sta-
nowi¢ wiarygodny i bardzo czuly wskaznik metaboliczny ze
wzgledu na dynamike procesow mineralizacji kosci w tym
okresie.

Praca zgloszona na Konferencje Naukowo-Szkoleniowq
,,Od pokwitania do przekwitania”, Katowice, 17-18.10.2008 r.
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