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Вплив стресу на підлітків під час статевого дозрівання
(частина 2)
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Резюме. У другій частині статті подано інформацію щодо активності гіпофіза, надниркових та стате
вих залоз у періоді статевого дозрівання та під час стресових станів. Докладно описано взаємозв’язки між 
гормонами та нейромедіаторами, що забезпечують діяльність організму. Зокрема, наведено ефекти фолікуло- 
стимулюючого, лютеїнізуючого гормонів, пролактину, соматотропного та адренокортикотропного гормонів, 
мелатоніну, кортизолу, адреналіну і норадреналіну, естрогенів, тестостерону тощо. Подано дані власних до
сліджень щодо впливу фізичної активності різної інтенсивності (як стресмодулюючого чинника) на підлітків
з різним перебігом пубертатного періоду. Дані підтвердили тісний зв’язок між перебігом статевого дозрівання 
та стресзалежними нейроендокринними факторами; показали статеві відмінності у механізмах регуляції в 
періоді пубертату. Особливу увагу у статті зосереджено на основних патологічних станах та захворюван
нях, які можуть бути провоковані тяжким чи тривалим стресом у підлітковому віці. Особливості перебігу 
стресових реакцій у підлітків пов’язані з ще незавершеним ремоделюванням регулюючих структур. Поряд з 
посиленою вразливістю до стресових чинників існує висока адаптивна пластичність і життєздатність. Ро
зуміння механізмів взаємодії нейроендокринних впливів стресу та перебудови організму, спричиненої статевим 
дозріванням, може сприяти відпрацюванню ефективних заходів медичної допомоги зі збереження соматичного 
та психічного здоров’я підлітків та підтримки оптимальноїрезильєнтностіу підлітковому віці.
Ключові слова: підлітки; період статевого дозрівання; стресреалізуюча система; стреслімітуюча систе
ма; гормони; нейромедіатори; фізична активність; резильєнтність

З ядер гіпоталамуса активація поширюється на 
гіпофіз. У цьому беруть участь також нейромедіато- 
ри-моноаміни (адреналін (А), норадреналін (НА), 
дофамін (ДФ), серотонін (СР), ацетилхолін (АХ), 
у-аміномасляна кислота (ГАМК)), зокрема, модулюю
чі вивільнення та ефекти гормонів гіпоталамуса.

Змінюють свою активність гормони передньої част
ки гіпофіза: лютеїнізуючий (ЛГ) і фолікулостимулюю- 
чий (ФСГ) гормони, пролактин (ПРЛ), соматотропний 
гормон (СТГ), тиреотропний гормон (ТТГ), адрено- 
кортикотропний гормон (АКТГ); проміжної частки — 
меланоцитостимулюючий гормон (МСГ) та задньої 
частки гіпофіза — вазопресин (В) і окситоцин (О).

У період статевого дозрівання, завдяки стимуляції 
гонадотропін-рилізинг гормоном (ГнРГ), у гіпофізі 
відбувається та підвищується секреція ФСГ і ЛГ. До 
речі, сироватковий ЛГ використовується як сурогат
ний маркер гіпоталамічної секреції ГнРГ (кожен ім
пульс ЛГ, виміряний у периферичній крові, відповідає 
гіпоталамічному імпульсу ГнРГ у портальній системі у 
співвідношенні 1 : 1). При стресі зниження виділення 
ГнРГ призводить до затримки або пригнічення викиду 
ЛГ. Дослідження підтверджують, що стрес призводить 
до інгібування необхідного передовуляторного сплеску 
ЛГ і, як наслідок, пригнічення овуляції, про що свід
чать дещо вищі рівні ФСГ Альтернативні шляхи також
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можуть впливати на репродуктивну функцію, напри
клад, активація гіпоталамо-гіпофізарно-наднирнико- 
вої осі (ГГН), що призводить до зміни кровотоку та 
переривання транспорту гамет [1]. З початку пубертат
ного періоду ЛГ разом з ФСГ беруть участь у регуля
ції секреції статевого стероїдогенезу і гаметогенезу. У 
дівчат ФСГ стимулює ріст фолікулів яєчників і разом 
з ЛГ підвищує виділення естрадіолу. На стадії адренар- 
хе виділення ФСГ і ЛГ є ациклічним, що пов’язане з 
асинхронною частотою та амплітудою секреції ГнРГ. 
Естрадіол стимулює розвиток молочних залоз, ріст 
скелета. У кінці цього періоду підвищується вміст 
естрогенів і гонадотропінів, активується щитоподібна 
залоза і зменшується рівень СТГ. На стадії власне пу
бертату відбувається подальший фізичний розвиток, 
збільшення маси тіла, ріст таза, становлення ритму 
менструацій. На другому році від менархе підвищу
ється кількість естрогенів (Е), але рівень прогестерону 
(ПГ) ще невисокий. З’являється циклічність у синтезі 
ФСГ і ЛГ. У постпубертатному періоді (15—18 років) 
сповільнюються темпи фізичного розвитку, збільшу
ється рівень ЛГ, на тлі високої концентрації Е встанов
люються овуляторні цикли, підвищується синтез ПГ, 
закінчується формування вторинних статевих ознак. 
У цей час повинен формуватися та закріплюватися 
зворотний зв’язок між Е та гонадотропною функцією 
гіпофіза. У юнаків в пубертатному періоді, коли під
вищується активність центрів гіпоталамуса та чутли
вість гонад до гонадотропних гормонів, під впливом 
збільшеної секреції ФСГ і ЛГ підвищується продукція 
андрогенів. Початок пубертату супроводжується збіль
шенням яєчок. ФСГ стимулює клітини Сертолі яєчок 
для підтримки росту сім’яних канальців і, як наслідок, 
збільшення об’єму яєчок. ЛГ стимулює клітини Лейді- 
га яєчок виробляти тестостерон (Т), висока локальна 
концентрація якого додатково стимулює ріст сім’яних 
канальців. У яєчках під впливом ФСГ, Т і ПРЛ утворю
ються сперматозоїди, під впливом ЛГ починається гор
моногенез (тестостерон та ін.). Відбувається станов
лення добової періодичності секреції гонадотропних 
і статевих гормонів. Під впливом андрогенів збільшу
ються у розмірах внутрішні і зовнішні статеві органи, 
придаткові залози, формуються вторинні статеві озна
ки, підвищується продукція СТГ і прискорюється ріст, 
розвиваються м’язи, розподіляється жирова тканина, 
дозрівають та формуються зрілі сперматозоїди. Час
тина Т перетворюється на естрадіол, який має такий 
самий вплив на ріст і дозрівання скелета, як і у дівчат 
(а також може призвести до дещо більшого розвитку 
молочних залоз у юнаків). Глибокі, тривалі або часті 
стреси в пубертаті здатні порушити процес статевого 
дозрівання на будь-якому рівні. Зокрема, може спосте
рігатися тривала ациклічність у виділенні гонадотропі- 
нів, недостатнє і несвоєчасне формування механізмів 
зворотного зв’язку між гонадами, гіпофізом та гіпота
ламусом, порушення процесу секреції андрогенів, Е і 
ПГ. Вивчення цих механізмів наразі відбувається дуже 
активно у гризунів, овець і приматів.

Секреція ПРЛ підвищується при стресі достатньо 
швидко, провокується впливами ДФ і СР. Існують дані

про значну роль психосоціального стресу у підвищен
ні рівня ПРЛ [2]. Гіперпролактинемія у дівчат призво
дить до аномальних маткових кровотеч, нерегулярних 
менструальних циклів, гіпо/оліго/аменореї, збільшен
ня маси тіла, акне, ожиріння та гірсутизму [3]. Може 
пригнічувати виділення гонадотропіну, Е і ПГ. Хроніч
но високий рівень ПРЛ спричиняє гіпоестрогенію та 
зниження мінеральної щільності кісткової тканини. У 
юнаків гіперпролактинемія може проявитися затрим
кою статевого розвитку, гіпогонадизмом, гінекомасті- 
єю тощо [4]. ПРЛ відіграє значну роль у розвитку спри
чинених стресом дисфункцій епітеліального бар’єра 
кишечника та трахеї, розвитку серцево-судинної пато
логії. Гіперпролактинемія збільшує синтез АКТГ, під
вищує чутливість кори наднирників до АКТГ, сприяє 
значному вивільненню кортизолу (К) [5].

СТГ гіпофіза разом з гонадотропінами впливає 
на початок статевого дозрівання та стимулює ростові 
процеси. У цей період спостерігається максимальна 
швидкість зростання. Збільшення рівня СТГ має місце 
у віддаленому періоді стресу чи при хронічному впли
ві стресора. Фізіологічний вплив СТГ — у стимуляції 
анаболічних процесів і синтезу білка, що детерміну
ється глюкокортикоїдами (ГК). Пригнічуючий вплив 
ГК на СТГ значно збільшується при стресі. Тривалий 
вплив стресу і ГК веде до зменшення сухої маси тіла 
(м’язів і кісток) і пригнічення активності остеобластів 
[6]. У літературі наведені дослідження, що тривалий 
психосоціальний стрес призводив до затримки росту, 
пов’язаної з частковим та тимчасово оборотним де
фіцитом СТГ. Характерною клінічною картиною був 
низький зріст або затримка росту з нормальним індек
сом маси тіла та достатнім або підвищеним апетитом. 
Збільшення темпів росту відбувалося при ліквідації 
стресорів [7]. СТГ при стресі блокує ефекти інсуліну 
(стимулює інсулінорезистентність (ІР)); сприяє збіль
шенню концентрації глюкози в крові (глюконеоге- 
незу в печінці); посилює ліполіз у жировій тканині; 
є основним регулятором експресії інсуліноподібного 
фактора росту I, який належить до імуностимулюючих 
гормонів (тобто СТГ опосередковано знижує імуно- 
супресивний ефект ГК). Лептин підвищує секрецію 
СТГ, проліферацію хондроцитів і диференціацію клі
тин [8, 9]. Також збільшує виділення СТГ фізична ак
тивність, причому його секреція напряму залежить від 
інтенсивності та тривалості навантажень [10]. СТГ має 
деякі нейропротекторні властивості: при його дефі
циті спостерігається більша поширеність тривожних 
і депресивних розладів [11]. Порушення синтезу СТГ 
може сприяти розвитку ІР, метаболічним розладам, 
стеатозу печінки [12], розвитку цукрового діабету та 
порушенню зростання.

Синтез ТТГ знижується при стресі (чому сприяє 
зниження активності тиреотропін-рилізинг-гормону 
(ТтРГ) і пригнічуючі ефекти ГК), також гальмується 
перетворення відносно неактивного тироксину (Т4) у 
біологічно активніший трийодтиронін (Т3) [8]. Гостра 
стадія тяжкого стресу часто супроводжується падінням 
концентрацій і Т4, і Т3. Існують дані, що рівень ТТГ 
знижується у хворих з депресією. Дослідження у під
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літків, які перебували в епіцентрі землетрусу 1988 року 
у Вірменії, виявило у них дещо вищий рівень ТТГ, ніж 
у контрольній групі з віддаленого регіону. ФСГ і ТТГ 
мають схожу структуру рецепторів, тому підвищення 
рівня ТТГ може активувати рецептори ФСГ у гонадах і 
стимулювати передчасне статеве дозрівання [13].

Щитоподібна залоза у пубертатний період акти
візує свою діяльність. Її гормони підсилюють синтез 
білка, засвоєння вуглеводів, ліполіз, впливають на 
функцію різних систем організму, на ріст, психічний і 
соматичний розвиток. У період інтенсивної активнос
ті щитоподібна залоза часто збільшується у розмірах і 
масі за рахунок робочої гіпертрофії. Однак є дані, що 
гіперплазія щитоподібної залози в підлітків виникає 
через функціональну недостатність (унаслідок де
фіциту Т3 і Т4 у разі підвищеної потреби організму в 
них), частіше у разі недостатнього надходження йоду 
до організму. Когортне дослідження серед дівчат у пе
ріод статевого дозрівання в регіонах Східного Китаю з 
достатнім вмістом йоду у середовищі визначило, що як 
початок, так і швидкість пубертату пов’язані з коли
ваннями рівня тиреоїдних гормонів. При цьому ТТГ і 
вільний Т3 у сироватці крові досліджуваних знижува
лися, тоді як вільний Т4 — підвищувався [14]. Відомо, 
що стрес сприяє пригніченню секреції гормонів щито
подібної залози.

Вивільненню АКТГ та інших продуктів проопіоме- 
ланокортину (ПОМК) при стресі сприяє збільшення 
кортикотропін-рилізинг-гормону (КтРГ). Кількість 
АКТГ при цьому швидко підвищується. Цей процес 
також стимулюється вазопресином, холецистокіні- 
ном, гастрин-вивільняючим пептидом, передсердним 
натрійуретичним гормоном, адреналіном та іншими 
у присутності Са2+. АКТГ посилює виділення ГК, які 
за механізмом зворотного зв’язку при фізіологічному 
перебігу стресу гальмують його виділення. Але хроніч
ний чи частий вплив значних стресорів порушує цей 
механізм: рівень АКТГ зростає, не піддаючись гальму
ванню. Навіть при нетривалому впливі АКТГ на кору 
наднирників значно підвищується секреція кортизолу. 
Гептапептид, який входить до АКТГ, впливає на центри 
тривоги і страху в лімбічній системі, що змінює емо
ційний фон уже на початковій стадії стресу (посилює 
тривогу, стимулює короткочасну пам’ять). Крім впливу 
на виділення ГК, АКТГ бере участь у підвищенні рівня 
мінералокортикоїдів і андрогенів; посилює синтез СТГ 
гіпофіза; має інсулінотропну дію на острівці Лангер- 
ганса (стимулює синтез інсуліну); збільшує надходжен
ня глюкози та амінокислот у м’язи; має ліпотропний 
ефект; підвищує вміст меланіну у меланоцитах; прояв
ляє імуностимулюючий і противірусний ефект [15]. Іс
нують дослідження, які демонструють на гризунах три
валішу реакцію ГК при стресі у препубертатному віці, 
ніж у дорослих, при тому, що за дією АКТГ вони суттє
во не відрізняються. Зроблено висновок, що у пуберта- 
ті має місце зміна тривалості чутливості надниркових 
залоз до впливу АКТГ. Ці результати вказують на те, що 
зміни в гормональних стресових реакціях відбуваються 
протягом підліткового віку і що кожна залоза вздовж 
цієї нейроендокринної осі демонструє унікальні осо

бливості розвитку [16]. Типова для дорослих, стресова 
реакція на АКТГ розвивається тільки на пізніх стадіях 
підліткового віку. Цікавою є думка, що це пов’язано з 
тим, що ГК у підлітків беруть важливу участь у метабо
лізмі та мобілізації енергії, тому їх тривале підвищення 
при стресі має сенс у компенсуванні вікових потреб, 
пов’язаних з інтенсивним ростом і розвитком [17]. Але 
при хронічному стресі здатність мобілізовувати запаси 
енергії у пубертаті стає недостатньою. Наприклад, в 
умовах, коли дорослі гризуни при стресі втрачали лише 
10 % маси тіла, підлітки легшали на 30 % [18].

МСГ, як і АКТГ, є продуктом ПОМК. Його виділен
ня при стресі стимулюється ендогенними опіоїдами. 
МСГ має антидепресантний вплив на ЦНС людини.

При стресі підвищується рівень вазопресину. Його 
продукцію стимулює ангіотензин II, гальмують — ГК. 
Вазопресин підвищує ниркову реабсорбцію води без 
затримки натрію (економить волемічні ресурси), зву
жує судини шкіри і м’язів (сприяє централізації кро
вообігу), підвищує артеріальний тиск (АТ), активує 
метаболізм, має слабку інсуліноподібну дію, стимулює 
синтез АКТГ, знижує больові відчуття, регулює пове- 
дінкові реакції при стресі, поліпшує пам’ять та пізна
вальну активність.

Окситоцин чинить в нирках слабкий вазопресино
вий ефект, стимулює кровообіг, ліпогенез, утилізацію 
жирних кислот, має сильнішу, ніж В, інсуліноподібну 
дію (захищає від діабетогенних впливів інших гормо
нів), стимулює АКТГ, а також стимулює імунітет. Ви
вчення рівня О у підлітків після стресу показало, що ді
вчата з історією фізичного насильства мають вищі рівні 
О сечі та нижчі рівні К слини, ніж група контролю; у 
хлопців, які мали досвід фізичного насильства, не було 
значної різниці з контрольною групою [19]. Система О, 
яка пов’язана із соціальною підтримкою, страхом і ре
акцією на стрес, ймовірно, відіграє статевоспецифічну 
роль у реакції на стрес у нещодавно травмованих паці
єнтів [20].

Тісний зв’язок з гіпоталамусом, гіпофізом, над- 
нирниками, щитоподібною та статевими залозами має 
епіфіз. Гормони епіфіза беруть участь у запуску стре
сових реакцій і визначають послідовність порушень в 
різні стадії розвитку стресу [15]. Мелатонін (МТ) син
тезується з триптофану, проміжним продуктом є СР. 
Циркадність його виділення обумовлює високі кон
центрації у темний час доби та мінімальні — вдень. 
МТ проходить через гематоенцефалічний бар’єр і ви
являється у багатьох біологічних рідинах та тканинах 
організму. Він належить до природних антистресових 
речовин. В умовах стресу здатний гальмувати синтез 
КтРГ, ГК та зменшувати щільність і чутливість глюко- 
кортикоїдних рецепторів у різних тканинах. МТ і СР 
епіфіза значно стимулюють продукцію мінералокорти- 
коїдів. МТ циркадно модулює експресію та вивільнен
ня гонадотропін-інгібуючого гормону (ГнІГ) [21, 22], а 
через нього і ГнРГ (рівні гонадотропіну та МТ мають 
обернену залежність). Фізіологічно секреція МТ по
винна знижуватися у період статевого дозрівання, щоб 
звільнити гормони від свого інгібуючого впливу. Але 
при стресі його рівень підвищується. Можна припусти
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ти, що хронічний стрес через МТ може впливати на пу
бертатні зміни. МТ справляє антиоксидантну, проти
пухлинну та імуностимулюючу дію (стимулює синтез 
цитокінів, інтерферону, цитотоксичну функцію NK- 
клітин та ін.), обмежує розвиток запалення та рівень 
оксиду азоту (ОА). Ці механізми залучені до процесу 
синовіального запалення при ревматоїдному артриті і 
досягають піка концентрації вранці (коли рівень МТ 
мінімальний). Ранкові симптоми ревматоїдного артри
ту можуть пояснюватися дисбалансом між К і МТ [23].

Надниркові залози є головним ефектором у сис
темі гіпоталамус — гіпофіз — надниркові залози, а 
К — основним гормоном стресу. Активація каскадної 
секреції індукованих стресом гормонів починається з 
КтРГ і В у гіпоталамусі, які, у свою чергу, активують 
вивільнення АКТГ гіпофізом, що стимулює кору над
ниркових залоз до секреції ГК, включаючи кортизол, 
який, у свою чергу, пригнічує секрецію КтРГ і АКТГ 
в гіпоталамусі. На вівцях було продемонстровано, що 
підвищення рівня К знижує пульсуючу секрецію ЛГ 
через пригнічення чутливості гіпофіза до дії ГнРГ [24]. 
ГК впливають на всі види обміну речовин: активують 
глюконеогенез у печінці, зменшують поглинання глю
кози в позапечінкових тканинах (тобто сприяють гі
перглікемії); є ендогенними антагоністами лептину та 
інсуліну; посилюють синтез глікогену; підвищують мо
білізацію жирів з жирових депо (зростання концентра
ції вільних жирних кислот у крові), мобілізують додат
кові джерела енергії; стимулюють ліполіз у кінцівках та 
ліпогенез на тулубі та обличчі (при надмірній кількості 
кортизолу при стресах ліполіз у м’язах поєднується зі 
збільшенням вісцерального жиру); збільшують синтез 
білків та ферментів у печінці та вивільнення амінокис
лот з м’язової, лімфоїдної, жирової тканин; пригнічу
ють всмоктування кальцію в кишечнику і посилюють 
виділення його із сечею; підвищують чутливість адре- 
норецепторів до катехоламінів (КА) (помірна міне- 
ралокортикоїдна активність); запобігають деструкції 
кісткової та хрящової тканин при артриті (пригнічу
ючи активність колагенази); мають імуносупресивну 
дію (знижують синтез лімфокінів і сприяють інволюції 
лімфоїдної тканини); надають протизапальний ефект 
(пригнічують активність фосфоліпази А2, яка є попе
редником простагландинів, знижують надходження 
моноцитів у вогнище запалення); зменшують секрецію 
медіаторів негайної алергічної реакції. Кортизол може 
змінювати когнітивні здібності та поведінкові реакції, 
особливо під час стресової реакції. Він реагує на всі 
види стресу: соціальний, психологічний, фізичний, 
хронічний та гострий. Зміни регуляції К після стресу 
можуть вплинути на подальший психологічний та со
матичний стан. Є результати досліджень, які виявили, 
що як підвищена, так і зменшена секреція К у дитин
стві та підлітковому віці була пов’язана з подальшим 
формуванням великого депресивного розладу [25]. До
бовий ритм пульсації К у фізіологічних умовах полягає 
у підвищенні вранці, зниженні, потім підйомі в обідню 
пору та низьких рівнях увечері. Підвищення кортизолу 
рано-вранці, як і реакція на стрес, стимулює імунітет. 
Добові коливання кортизолу сприяють модуляції си-

наптичних зв’язків у мозку, які допомагають навчатися 
та адаптуватися. У підлітковому віці на ділянках мозку, 
залучених до регуляції осі ГГН, визначають відносно 
високу кількість кортикостероїдних рецепторів [26]. 
Значний стресовий стан, депривація сну, активність 
у нічний час та депресивні розлади порушують адап
тивні ефекти К. Депресивний настрій і тривожність 
пов’язані зі змінами добового профілю секреції К. 
Підлітки з високим рівнем тривожності демонструють 
чітко вищий вечірній рівень К, ніж підлітки з низьким 
рівнем тривожності [27]. Сплощена добова крива ко
ливань К може бути одним із механізмів, за допомогою 
яких стрес негативно впливає на здоров’я [28]. Визна
но, що оптимальними для адаптації при стресі є по
мірні рівні кортизолу. Низькі можуть збільшити ризик 
погіршення здоров’я, а тривалі високі рівні К можуть 
свідчити про втрату нейробіологічної стійкості [29]. Зо
крема, велика кількість глюкокортикоїдних рецепторів 
у мигдалині, гіпокампі та префронтальній корі робить 
ці структури вразливими до впливу високих рівнів К, і 
при тривалих надмірних впливах можливе обмеження 
нейрогенезу в гіпокампі, посилення реакцій страху в 
мигдалеподібному тілі [30, 31]. Дослідження здорових 
підлітків показали, що стрес-реакції посилюються з 
віком і стадією статевого дозрівання. Також з віком і 
пубертатним розвитком зростає рівень базального К, 
що підвищує сприйнятливість підлітків до психічних 
розладів. Починаючи з підліткового віку, жінки пові
домляють про значніші переживання стресу та більшу 
тривожність, ніж чоловіки [32]. Було визначено статеві 
відмінності у впливі пубертатного дозрівання на регу
ляцію ГГН на рівні гіпофіз — кортизол. Дослідження у 
дівчат підліткового віку виявили підвищення вихідно
го рівня К у період статевого дозрівання та збільшен
ня його вироблення після інфузійного введення КтРГ; 
у хлопців базальний К у період статевого дозрівання 
був зниженим і незначно змінювався після провокації 
КтРГ. Ці дані були визнані за ознаки дисрегуляції реак
ції на стрес у дівчат із високим ризиком депресії [33]. 
Як гострий, так і хронічний стрес у підлітків викли
кає більшу реакцію осі ГГН, ніж у дорослих. Секреція 
ГК у відповідь на стресори, як і базальна секреція К, 
збільшується у міру дорослішання (9—19 років). Щури 
раннього підліткового віку на відміну від дорослих не 
тільки не демонстрували звикання до хронічного стре
су, але й реагували сильніше на повторні стресори, а 
відновлювалися довше [34]. Більша чутливість осі ГГН 
свідчить про те, що мозок підлітків може бути схиль
ний до вищих рівнів і більших коливань ГК. Відмічено, 
що внаслідок хронічного стресу у них може виникнути 
стійке порушення нормального структурного та функ
ціонального розвитку мозку (з порушеннями просто
рової пам’яті, агресією, зниженням соціальної взаємо
дії, зменшенням експресії СТГ тощо), яке сприятиме 
виникненню психопатології у подальшому житті [35].

Якщо у дорослих активація осі ГГН пригнічує ак
тивність гіпоталамо-гіпофізарно-гонадної (ГГГ) осі, 
то у підлітковому віці вони є активованими разом. 
Адренархе — перша ознака статевого дозрівання — су
проводжується підвищенням дегідроепіандростерону
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(ДГЕА). Це частково сприяє гонадархе або повторній 
активації ГГГ-осі та супутньому підвищенню рівнів Т і 
Е. Статеві стероїди відіграють важливу роль у розвитку 
та диференціації мозку підлітків. Вони проходять че
рез гематоенцефалічний бар’єр і впливають на ділян
ки мозку, які пов’язані не тільки з репродуктивними 
функціями. Рівні статевих стероїдів швидко підвищу
ються у період статевого дозрівання. Андрогени над
ниркових залоз беруть значну участь у подоланні на
слідків стресу, активації відновлювально-анаболічних 
процесів. Синтез і метаболізм К пов’язані із синтезом 
ДГЕА і тестостерону. Кортизол і ДГЕА виробляються 
віссю ГГН, а тестостерон — переважно віссю ГГГ та 
частково наднирковими залозами (ця частка вища у ді
вчат) [36]. Усі три гормони мають схожий добовий ритм 
активності, та їхні рівні підвищуються у відповідь на 
гострий стрес. ДГЕА має антиглюкокортикоїдну дію, 
однак це не так у підлітковому віці. Було виявлено, що 
К і ДГЕА позитивно корелюють у підлітків, тоді як К і 
Т виявляють більш слабкий або негативний зв’язок у 
пізньому пубертаті [37]. Цей зв’язок зменшується у під
літків, які зазнали більш серйозного впливу стресу до 
статевого дозрівання [38]. Високе співвідношення К до 
ДГЕА вказує на дисбаланс, який може схиляти людей 
до порушень поведінки та психопатології [39]. Спів
відношення кортизол/тестостерон може порушуватися 
підвищеним рівнем Т при низькому вмісті К. Це про
являється агресивною поведінкою, реакцією «бороть
би», лідерством. Посилена продукція тестостерону при 
стресі у дослідженнях на приматах проявлялася дієвою 
лідерською реакцією та меншою системною відповід
дю на ГК та КА [15]. Привертає увагу, що стресові пе
реживання у ранньому віці часто мають несприятливі 
наслідки для психічного та фізичного здоров’я протя
гом усього життя. Існують дані, що стрес у ранньому 
віці може спричинити дисрегуляцію К у подальшому 
[40]. Сильні стреси до періоду пубертату були пов’язані 
з пригніченою реакцією К у ранньому періоді статево
го дозрівання та підвищеною реакцією К у пізньому 
пубертаті [41]. Наразі є багато досліджень щодо профі
лів реакції на стрес за показниками кортизолу у крові, 
сечі, слині, волоссі, причому вимірювання потрібно 
робити в динаміці неодноразово протягом доби. По
казники залежать від виду та сили стресора, гострого 
чи хронічного впливу. Аналіз співвідношення К з ін
шими гормонами та нейромедіаторами є дуже важли
вим для розуміння впливу процесів один на одного у 
періоді пубертату, який супроводжується бурхливими, 
але не тривалими змінами їх рівня.

Катехоламіни (ДФ, НА, А) модулюють ефекти 
швидкодіючих нейромедіаторів (ГАМК та ін.), вплива
ють на роботу судин, різних органів і систем організму 
через чутливі до них рецептори. ДФ був розглянутий 
вище. Адреналін є агоністом Р-адренорецепторів, а НА 
впливає в основному на а-адренорецептори. При ви
раженій стресовій реакції їх кількість може зростати у 
4—5 разів. Адреналін готує організм до можливості ви
користання значної кількості енергії (підвищує рівень 
глюкози, стимулює глікогеноліз у печінці та м’язах, 
підвищує ліполіз і вихід у кров вільних жирних кислот).

НА є нейромедіатором, який відіграє роль трансмітера 
в адренергічних синапсах. КА сприяють вазоконстрик- 
ції (при цьому А розширює судини серця, мозку та ске
летної мускулатури); підвищують силу і частоту серце
вих скорочень; прискорюють швидкість проведення 
збудження; збільшують хвилинний об’єм крові та АТ; 
підвищують споживання серцем кисню, частоту і гли
бину дихання (А розслаблює бронхи); гальмують ско
рочення гладенької мускулатури шлунково-кишкового 
тракту і стимулюють скорочення сфінктерів та енер
гетичний обмін. Крім симпатичної нервової системи, 
продукцію та ефекти КА здатні стимулювати ГК, ангіо- 
тензини, СР, МТ при тривалому підвищенні за хроніч
ного стресу. Високий рівень КА може супроводжувати
ся відчуттям тривоги, занепокоєння, гіперактивністю, 
прискореним серцебиттям, пітливістю, блідістю, під
вищенням АТ, головним болем тощо. Низький рівень 
зменшує толерантність до стресу. Є дані [42] про значне 
зниження концентрацій А та його метаболіту метанеф- 
рину у плазмі здорових підлітків на початку статевого 
дозрівання (були нижчими у дівчат, ніж у хлопців). 
Адреналін і метанефрин суттєво та зворотно корелю
вали з ДГЕА, естрадіолом, Т, лептином та інсуліном. 
Рівень НА значно підвищувався з настанням пубер
тату та збільшенням рівня Т у хлопчиків. Здійснюючи 
вплив на a -адренорецептори яєчників, НА також може 
викликати затримку овуляції та недостатність лютеїно- 
вої фази циклу. Ці дослідження дозволили припусти
ти, що симпатоадреналові гормони можуть відігравати 
певну роль у складному процесі статевого дозрівання й 
у перебігу стресових реакцій у пубертаті.

Яєчник головним чином виробляє два класи стеро
їдних гормонів з холестерину: естрогени та прогести- 
ни. З естрогенів найбільш ефективним для модуляції 
поведінки є естрадіол. ПГ є найбільш біологічно по
тужним з прогестинів. Яєчка виробляють андрогени. 
Дослідження на самцях щурів показали, що препубер
татна гонадектомія призводила до меншої реакції осі 
ГГН на лікування андрогенами у дорослому віці, тобто 
у підлітків відбувається стійка модуляція нейрогормо- 
нальних взаємодій. Вплив Т у періоді пубертату важли
вий для маскулінізації реакцій ГК на стрес у дорослих. 
Пубертатний вплив естрадіолу не був таким суттєвим 
для формування типових для жінок відповідей ГГН у 
зрілому віці (після оваріектомії у щурів у допуберта- 
ті стимулюючий ефект естрадіолу на базальну й інду
ковану стресом секрецію кортикостерону зберігався) 
[43]. Естрадіол є антидепресантним засобом. На щурах 
вивчено, що після припинення прийому естрадіолу 
спостерігається поведінка, схожа на депресію [44]. Він 
також має позитивний вплив на соціальну пам’ять і 
навчання, підвищує синаптичну активність в гіпокам- 
пі, може призвести до нових синаптичних зв’язків та 
сприяти поліпшенню когнітивних здібностей [45].

На базі ДУ «Інститут охорони здоров’я дітей та під
літків Національної академії медичних наук України» 
нами було проведене обстеження підлітків 11—17 років 
з фізіологічним пубертатним періодом та з порушеним 
перебігом статевого дозрівання залежно від інтенсив
ності їх рухової активності (за даними анкети IPAQ).
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Відомо, що фізичні вправи сприяють зменшенню 
стресреалізуючих факторів та активації стреслімітую- 
чої системи адаптації. До першої групи включали па
цієнтів з фізіологічним статевим розвитком (28 дівчат 
і 35 хлопців). До другої увійшли 18 дівчат з порушен
нями менструальної функції (олігоменорея, вторинна 
аменорея, пубертатна маткова кровотеча) та 20 юнаків 
із затримкою статевого дозрівання.

У процесі наукового дослідження було встановле
но, що зміни гормонального спектра крові підлітків 
мають статеві особливості й залежать від перебігу ста
тевого дозрівання та інтенсивності фізичної активності 
(ФА) [46].

У дівчат збільшення стресреалізуючого гормону К 
виявлялося вірогідно частіше (р < 0,05) при патоло
гічному перебігу пубертату, ніж при фізіологічному. 
Стреслімітуючий нейромедіатор СР реєструвався віро
гідно частіше за фізіологічного статевого дозрівання у 
дівчат з високою ФА, ніж при низькому руховому ре
жимі (в 1,7 раза, р < 0,01) та ніж за патологічного пу
бертату (в 1,9 раза, р < 0,01). Пацієнтки з патологічним 
перебігом пубертату та низькою ФА мали підвищений 
в 1,6 раза рівень Т порівняно з першою групою обсте
жених (р < 0,05). Але висока активність у дівчат цієї 
групи призводила до зниження концентрації Т крові 
(майже в 1,5 раза порівняно з низькою руховою актив
ністю). Рівень ПРЛ в дівчаток другої групи за високої 
ФА був на 1/3 меншим, ніж за низького рухового ре
жиму (р < 0,05). Зниження Т та ПРЛ за високої ФА у 
дівчат з патологічним пубертатом відіграє позитивну 
роль, сприяючи зниженню стресових реакції. У паці
єнток другої групи було визначено багато кореляцій
них зв’язків між рівнем ФА та нейрогормональними 
складовими крові. Негативна кореляція спостерігала
ся між високим рівнем ФА та кортизолом (г = —0,81; 
р < 0,008), тестостероном (г = —0,72; р < 0,02) і про
лактином (г = —0,84; р < 0,004). Позитивний кореля
ційний зв’язок виявлений між високою ФА та кон
центрацією серотоніну крові (г = 0,65; р < 0,05). Також 
позитивні взаємозв’язки мали місце між вмістом ПРЛ 
і К (г = 0,76; р < 0,01), ПРЛ і Т (г = 0,74; р < 0,02), не
гативні — між ПРЛ та СР (г = —0,84 р < 0,004). Ці дані 
при менструальних дисфункціях можуть свідчити про 
вплив гормонів стресу на формування гіперпролакти- 
немії. Кореляційні зв’язки між рівнями СР, К і Т мали 
прогнозовано негативний характер. Дослідження у ді
вчат з патологічним перебігом пубертату підтвердили, 
що висока ФА сприяє зниженню Т і стресреалізуючих 
факторів (ПРЛ, К) та підвищенню стреслімітуючо- 
го нейромедіатора СР. Тобто фізичні вправи можуть 
збільшувати стресостійкість дівчат.

У юнаків, які мали не порушений перебіг пубер
татного періоду, рівень Т за високої ФА був на 14 % 
(р < 0,008) більше, ніж за низького рухового режиму. 
Патологічний перебіг пубертату супроводжувався зна
чним зниженням рівня Т при високій ФА порівняно 
з низькою активністю (на 59,4 %, р < 0,05). У хлопців 
із затримкою статевого дозрівання за високої ФА спо
стерігалася вища концентрація СР (у 2,7 раза, р < 0,05), 
ніж за низької ФА. Можливо, за порушеного пуберта-

ту у юнаків висока ФА допомогає як знизити стресові 
реакції, так і підвищити самооцінку, позитивний на
стрій. За фізіологічного статевого дозрівання виявлено 
позитивні кореляційні зв’язки між вмістом Т та рівнем 
ФА (г = 0,56; р < 0,03), між Т і К (г = 0,72; р < 0,003). 
У пацієнтів другої групи відмічено позитивну кореля
цію між концентраціями ПРЛ та естрадіолу (г = 0,56; 
р < 0,03), ПРЛ і кортизолу (г = 0,70; р < 0,05) та нега
тивний зв’язок між рівнем ФА та вмістом естрадіолу 
(г = —0,56; р < 0,03). Означені відношення гормонів та 
ФА підтверджують активацію стресреалізуючих систем 
та їхню участь у регуляції статевого дозрівання. Висока 
ФА у юнаків з патологічним перебігом пубертату ви
явилася несприятливим фактором, знижуючим уміст 
тестостерону та сповільнюючим статевий розвиток.

Проведені нами дослідження підтверджують тісний 
зв’язок між перебігом пубертатного періоду та стресза- 
лежними нейроендокринними факторами; демонстру
ють статеві відмінності у механізмах регуляції в періоді 
пубертату; визначають особливе місце фізичної актив
ності як у регуляції стресу, так і у корекції порушень 
статевого дозрівання.

Дистрес може спричиняти розвиток багатьох пато
логічних станів і погіршувати перебіг існуючих хроніч
них захворювань. Умовно можна виділити патологію, 
яка є наслідком нейроендокринної дисрегуляції при 
будь-якому значному чи хронічному стресі, і захворю
вання, на які більшою мірою впливають саме психічні 
наслідки стресу (психосоматичні захворювання). На
разі багато нейродегенеративних, серцево-судинних, 
метаболічних, автоімунних, онкологічних захворювань 
пов’язані з дисрегуляторними змінами в організмі. 
Класичні психосоматичні хвороби ще у 1950 році ви
ділив Франц Александер. Це виразкова хвороба шлун
ка та/або дванадцятипалої кишки, бронхіальна астма, 
ревматоїдний артрит, нейродерміт, есенціальна гіпер
тензія, гіпертиреоз, виразковий коліт і хвороба Крона. 
Психічний стрес вважається одним з основних чинни
ків хронізації мігрені. Також до стресіндукованих на
лежать деякі захворювання опорно-рухового апарату, 
урогенітальної системи [47]. У підлітковому віці час
то виникають скарги щодо погіршення самопочуття 
та дисфункції різних органів. Багато з них пов’язані 
з впливом психосоціального стресу. Довготривалий 
стрес супроводжується підвищенням симпатоадре- 
налових впливів та асоціюється з ризиком розвитку 
серцево-судинної патології. Це може призводити до 
тахіаритмій, підвищення АТ (підтверджено пряму ко
реляційну залежність між рівнем стресу та підвищен
ням АТ) [48], ендотеліальної дисфункції, схильності 
до тромбоутворення, вивільнення прозапальних ци- 
токінів, стійкого посилення артеріальної жорсткості, 
формування атеросклерозу з підліткового віку. Молоді 
люди, що зазнають «великого сукупного стресу» впро
довж повсякденного життя, мають найбільший ризик 
серцево-судинних захворювань [49]. Порушення хар
чової поведінки при стресі часто сприяє підвищенню 
маси тіла (порушені ресурси саморегуляції, пошук дже
рел енергії, відволікання тощо) та формуванню мета
болічних розладів. Анорексія може бути спровокована
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у підлітків при значному стресі тривалою гіперпродук- 
цією КтРГ і СР. Стресові події прискорюють початок 
та збільшують кількість загострень бронхіальної астми 
(мають місце імунні механізми, зрушення у холінер- 
гічній та адренергічній регуляції), сприяють інфек
ційно-запальним захворюванням дихальної системи. 
Стрес сприяє розвитку гастроентерологічної патології 
(гастроезофагеальної рефлюксної хвороби, запальних 
і виразкових захворювань шлунка та кишечника). По
чаток цукрового діабету часто буває спровокований 
стресовими подіями (діабет як 1-го, так і 2-го типу) че
рез проблеми з метаболічним контролем, імунну дис
функцію, стійкі порушення нейроендокринної регу
ляції. У підлітковому віці значні тривалі стреси можуть 
призвести до затримки статевого дозрівання, а також 
затримки росту. Виникнення та збільшення частоти за
гострень дерматологічних та алергічних захворювань 
має місце у вигляді атопічного дерматиту, псоріазу. У 
підлітків при стресі часто прогресує вугрова хвороба чи 
підліткове акне (що пов’язане з особливостями функції 
статевих гормонів та фолікулів шкіри, епідермальною 
проникністю, опосередкованою збільшенням рівня 
ГК та КА) [50]. При хронічному стресі можливе при
гнічення імунітету (особливо клітинного), що зменшує 
резистентність організму до інфекційних захворювань 
(особливо вірусних), ефективність імунопрофілакти
ки, спричиняє вторинний імунодефіцит, автоімунну 
реактивність, ризик розвитку онкологічних процесів. 
Крім впливу на соматичний стан організму, нейрогу
моральні стресіндуковані реакції викликають зміни і 
психологічних реакцій. Вивчення цих взаємодоповню
ючих ланок життєдіяльності, особливо у підлітковому 
періоді, є вкрай важливим. Нашарування стресогенних 
факторів на організм, що перебуває на стадії розвитку 
та становлення, може призвести до проявів дистресу з 
подальшими негативними наслідками.

Таким чином, переживання стресогенних ситуа
цій, що пов’язані з війною, у пубертатному віці стано
вить серйозні ризики для психічного та соматичного 
здоров’я. Водночас є важливим розуміння, що особли
вості перебігу стресових реакцій у підлітків пов’язані 
з ще не завершеним ремоделюванням регулюючих 
структур, і поряд з посиленою вразливістю до стресо
вих чинників існує висока адаптивна пластичність і 
життєздатність. У психології використовується термін 
«резильєнтність», який визначає властивість особис
тості пережити важкі життєві обставини і стати ви
тривалішою. Як свідомість, так і природні біохімічні 
процеси в організмі кожного підлітка спрямовані на 
формування оптимальних адаптаційних реакцій. Розу
міння механізмів взаємодії нейроендокринних впливів 
стресу та перебудови організму, спричиненої статевим 
дозріванням, може сприяти відпрацюванню пацієнт- 
орієнтованих медичних та психотерапевтичних стра
тегій. Визначення нейробіохімічних механізмів від
повіді організму підлітка на стресогенні впливи як на 
фізичному, так і на психологічному рівнях може бути 
підґрунтям до застосування ефективних заходів медич
ної допомоги підліткам України, які зазнають наразі 
згубних впливів війни.

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про відсут
ність конфлікту інтересів та власної фінансової заці
кавленості при підготовці даної статті.

Інформація про фінансування. Стаття виконана в 
рамках НДР «Вивчити адаптаційні можливості серце
во-судинної системи підлітків з патологічним перебі
гом пубертатного періоду» та НДР «Вивчити вікові та 
статеві особливості предикторів трансформації пове- 
дінкових чинників ризику для здоров’я підлітків в умо
вах війни» за бюджетні кошти із фінансування НАМН 
України.
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Impact of stress on adolescents during puberty 
(part 2)

Abstract. The second part of the presented article provides in
formation on the activity of the pituitary, adrenal and sex glands in 
puberty and during stressful conditions. The relationship between 
hormones and neurotransmitters that ensure the activity of the 
body is described in detail, in particular, the effects of follicle-sti
mulating, luteinizing hormones, prolactin, somatotropic and ad
renocorticotropic hormones, melatonin, cortisol, adrenaline and 
norepinephrine, estrogens, testosterone, etc. are given. The data 
of our own studies on the influence of physical activity of varying 
intensity (as a stress-modulating factor) on adolescents with dif
ferent course of the puberty are presented. They confirmed a close 
relationship between the course of puberty and stress-dependent 
neuroendocrine factors, showed gender differences in the mecha
nisms of regulation during puberty. Particular attention in the ar

ticle is focused on the main pathological conditions and diseases 
that can be provoked by severe or prolonged stress in adolescence. 
Features of the course of stress reactions in adolescents are associ
ated with the still incomplete remodeling of regulatory structures. 
Along with increased vulnerability to stress factors, there is a high 
adaptive plasticity and vitality. Understanding the mechanisms of 
interaction between the neuroendocrine effects of stress and the 
restructuring of the body caused by puberty can contribute to the 
development of effective medical care measures to preserve the 
somatic and mental health of adolescents and maintain optimal 
resilience in adolescence.
Keywords: adolescents; puberty; stress-realizing system; stress- 
limiting system; hormones; neurotransmitters; physical activity; 
resilience
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