
65

Воевода М.И. – Высокая распространенность метаболического синдрома у мужчин 

Со времени Фремингемского исследования извес-

тно, что гиперхолестеринемия (ГХС), преимущест-

венно за счет повышенного уровня холестерина 

липопротеинов низкой плотности (ЛНП-ХС), играет 

ключевую роль в развитии коронарного атеросклеро-

за и ИБС [5]. Исследованиями в мире и в России 

выявлены также сильные независимые ассоциации 

гипертриглицеридемии (ГТГ) и сниженного уровня 

холестерина липопротеинов высокой плотности 

(ЛВП-ХС) с развитием ИБС [1, 15]. Ранее нами было 

показано, что в Сибири для мужчин с коронарным 

атеросклерозом в сравнении с мужчинами репрезен-

тативной популяционной выборки характерными 

потенциально атерогенными показателями липидно-

го профиля крови являются не столько повышенные 

уровни общего ХС и ЛНП-ХС, сколько повышенный 

уровень ТГ и сниженный уровень ЛВП-ХС [1].

Повышенные уровни ЛНП-ХС и ТГ и сниженный 

уровень ЛВП-ХС являются компонентами метаболи-

ческого синдрома (МС), активно изучаемого в пос-

ледние годы [4, 7, 19] и характеризующегося увеличе-

нием массы висцерального жира, снижением чувс-

твительности периферических тканей к инсулину 

и гиперинсулинемией, вызывающих развитие нару-

шений углеводного, липидного, пуринового обмена 

и артериальной гипертензии (АГ). Доказано, что 

у лиц с МС риск развития ИБС и ее осложнений зна-

чительно выше в сравнении с лицами без МС [11].

В патогенезе МС значимую роль играет воспале-

ние, т. к. адипоцитами висцеральной жировой ткани 

активно секретируются воспалительные цитокины [7]. 

Давно известна роль фактора некроза опухоли альфа 

(ФНО-альфа), вызывающего ингибирование актив-

ности тирозинкиназы инсулинового рецептора и фос-

форилирование тирозина – субстрата инсулинового 

рецептора, что способствует развитию инсулинорезис-

тентности [13]. Кроме ФНО-альфа, развитию инсули-

норезистентности при ожирении способствуют и дру-

гие воспалительные цитокины и медиаторы, активно 

секретируемые адипоцитами и мигрирующими в жиро-

вую ткань моноцит/макрофагами, тучными клетками 

и лимфоцитами – интерлейкины-1 и -6 (ИЛ-1, ИЛ-6), 

моноцит хемоаттрактантный протеин 1. В последние 

годы в серии исследований у лиц с ожирением 

и МС выявлен повышенный уровень в крови биомар-

кера вяло текущего воспалительного процесса – высо-

ко чувствительного С- реактивного протеина (вчСРП) 

[16] и, начиная с 2004 г., многими авторами предлага-

ется добавить повышенный уровень вчСРП к перечню 

компонентов МС [16, 18, 19].

Целью нашего исследования было изучить рас-

пространенность метаболического синдрома и уров-

ни воспалительных биомаркеров у мужчин с выра-

женным коронарным атеросклерозом в сибирском 

регионе, где, по данным международных эпидемио-

логических исследований, крайне высока распро-

страненность ИБС и факторов риска [17].

Материал и методы
Исследование было проведено в рамках програм-

мы совместных научно-исследовательских работ 

научно-исследовательского института терапии 

Сибирского отделения РАМН и Новосибирского 

научно-исследовательского института патологии 

кровообращения им. Е.Н. Мешалкина Росздрава. 

Проведение исследования было одобрено этически-

ми комитетами учреждений (протоколы № 1 

от 14.09.2005 г. и № 4 от 28.09.2005 г).
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В исследование было включено 96 мужчин в возрас-

те 42-70 лет (в среднем – 56,1±1,2 лет) с коронарным 

атеросклерозом, верифицированным при проведении 

селективной коронароангиографии на ангиографичес-

кой установке “Advantex LC/LP” (General Electric, 

США), без ОКС со стабильной стенокардией напряже-

ния, которые поступили в Клинику  ННИИПК 

Росздрава на операцию аортокоронарного шунтирова-

ния. Всеми пациентами заполнялась форма информи-

рованного согласия на участие в исследовании.

У 72 пациентов (75%) в анамнезе с давностью 

не менее 6 месяцев был перенесенный ИМ. 

Длительность ИБС была от 1 до 40 лет, в среднем 

– 7,1±1,3 лет. У 14 пациентов (14,5%) была стено-

кардия напряжения II ФК, у 67 (70%) – III ФК и у 

15 (15,5%) – IV ФК. По данным коронароангиогра-

фии, в соответствии с классификацией ACC/AHA 

Guidelines for coronary angiography (1999), у 17 муж-

чин (18%) имелось атеросклеротическое поражение 

одной из трех магистральных ветвей коронарных 

артерий (передняя нисходящая или правая, или 

левая огибающая артерия), у 30 (31%) – двух и у 49 

(51%) – всех трех ветвей коронарных артерий.

После анализа существующих современных 

дефиниций и критериев МС, предлагаемых веду-

щими в мире организациями и ассоциациями 

(NCEP 2001 [9], IDF 2006 [4], AHA 2005 [11], ADA 

[14]), в нашем исследовании для диагностики 

МС были использованы критерии Российских 

рекомендаций, подготовленных экспертами ВНОК 

2008 [3]. Основным критерием МС являлось абдо-

минальное ожирение, когда объем талии (ОТ) 

у мужчин был >94 см. Ожирение определяли 

по индексу массы тела (ИМТ) ≥30,0 кг/м
2
. 

Дополнительными критериями МС были наличие 

артериальной гипертонии (АГ) и АД >140/90 мм 

рт.ст., повышение уровней ТГ крови >1,7 ммоль/л, 

ЛНП-ХС >3 ммоль/л, снижение уровня ЛВП-ХС 

<1,0 ммоль/л, гипергликемия плазмы крови нато-

щак >6,1 ммоль/л. Диагноз МС ставился при нали-

чии у пациента абдоминального ожирения и 2-х 

из дополнительных критериев.

У всех пациентов однократно забирали кровь 

из локтевой вены утром натощак через 12 ч после 

приема пищи. Показатели липидного профиля 

(общий ХС, ТГ, ЛВП-ХС и ЛНП-ХС) и глюкозы 

сыворотки крови измеряли энзиматическими мето-

дами с использованием стандартных реактивов 

Biocon Fluitest (Германия) на биохимическом ана-

лизаторе Labsystem FP-901 (Финляндия). Пересчет 

Таблица 1
Характеристика компонентов метаболического синдрома у мужчин с коронарным атеросклерозом

Показатели

(n=96)

Минимум,

Максимум,

Медиана

Квартили

25

75

М,

m,

σ

Нормальный

уровень *

(абс. число, %)

Повышенный уро-

вень **

(абс. число, %)

ОТ, см
(норма ≤94,0,

увеличение >94,0)

75,0

130,0

102,0

96,0

111,0

102,9

1,1

10,1

n=11

11%

n=85

89%

p<0,0000

ИМТ, кг/м
2

(нет ожирения <30,0,

ожирение ≥30,0)

23,7

42,8

30,5

27,6

32,5

30,2

0,3

3,5

n=38

40%

n=58

60%

p<0,004

АД, мм рт.ст.
(норма ≤140/90,

повышение >140/90)

99,7/60

186,7/110,0

133,3/80,8

125,0/80,0

149,6/90,0

137,2/85,7

1,8/0,9

17,1/9,1

n=46

48%

n=50

52%

p>0,05

ТГ, ммоль/л
(норма ≤1,7,

повышение >1,7)

0,7

8,5

1,8

1,4

2,4

2,2

0,1

1,3

n=43

45%

n=53

55%

p>0,05

ЛВП-ХС, ммоль/л
(норма ≥1,0,

снижение <1,0)

0,5

1,5

0,9

0,8

1,0

0,9

0,0

0,2

n=33

34%

n=63

66%

p<0,0000

ЛНП-ХС, ммоль/л
(норма ≤3,0,

повышение >3,0)

1,5

7,0

3,8

3,0

4,8

3,9

0,1

1,2

n=21

22%

n=75

78%

p<0,0000

Глюкоза, мМ/л
(норма ≤6,1,

повышение >6,1)

3,5

12,5

5,1

4,5

5,7

5,2

0,1

1,2

n=75

78%

n=21

22%

С-пептид, нг/мл
(условно норма <0,5,

повышение ≥0,5) [10]

0,3

3,3

0,4

0,36

0,8

0,7

0,08

0,7

n=63

66%

n=33

34%

вчСРП, мг/л
(условно норма <2,0, повышение ≥2,0) 

[2]

0,5

20,5

5,7

1,8

8,7

6,1

0,4

3,4

n=25

26%

n=71

74%

p<0,0000

Примечание: * – согласно Рекомендациям ВНОК (2007 г.) [2]; ** – для ЛВП-ХС – сниженный уровень.
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глюкозы сыворотки крови в глюкозу плазмы крови 

осуществлялся по формуле: глюкоза плазмы 

(ммоль/л) = -0,137+1,047 х глюкоза сыворотки 

(ммоль/л) [12].

Методами иммуноферментного анализа 

с использованием стандартных тест-систем ELISAs 

определяли в сыворотке крови уровни С-пептида 

(тест-системы DSL), вчСРП (тест-системы 

Biomerica), ФНО-альфа, ИЛ-1-бета, ИЛ-6, ИЛ-8, 

деструктивных металлопротеиназ ММП-3 

и ММП-9 и тканевого ингибитора металлопроте-

иназ ТИМП-1 (тест-системы BCM Diagnostics) 

на ИФА анализаторе Multiscan EX (Финляндия).

Статистическую обработку результатов прово-

дили в программе SPSS for Windows (версия 10.05) 

с оценкой для каждой переменной среднего значе-

ния (М), стандартного отклонения (σ), стандарт-

ной ошибки средней (m), минимального и макси-

мального значений, медианы, нижнего и верхнего 

квартилей. При сравнении выборок с условно нор-

мальными и повышенными значениями использо-

вали критерий Стьюдента для альтернатив. При 

корреляционном анализе использовали критерии 

Пирсона и Спирмена.

Результаты и обсуждение
У 58 из 96 (60%) мужчин с коронарным атероскле-

розом показатель ИМТ ≥30,0 кг/м
2
 свидетельствовал 

о наличии ожирения (табл. 1). Из 38 человек (40%) 

без ожирения повышенный ИМТ, свидетельствую-

щий об избыточной массе тела (ИМТ 25,0-29,9 кг/м
2
), 

был у 29 человек (30%). Таким образом, у 90% мужчин 

с коронарным атеросклерозом был повышенный 

ИМТ, что отразилось и на среднем значении в группе 

в целом – 30,2±0,3 кг/м
2
, оказавшемся в ранге цифр 

ожирения. Результаты оценки индекса ОТ показали 

наличие абдоминального ожирения у большинства 

мужчин (у 89%), что также повлияло на высокое сред-

нее значение показателя в целом в группе (табл. 1).

Повышенные цифры АД (≥140/90 мм рт.ст.) 

на момент измерения при поступлении в клинику были 

у 50 мужчин из 96 (52%). Однако фактически, согласно 

клиническим данным, АГ была у большинства мужчин 

(у 84 человек, 87%), но за счет приема эффективных 

гипотензивных лекарственных средств у 34 мужчин 

с имеющейся АГ цифры АД на момент измерения при 

поступлении в клинику были <140/90 мм рт.ст.

Повышенный уровень ТГ крови был у 55% муж-

чин и в целом средний уровень показателя в группе 

был повышенным – 2,2 ммоль/л. Показатель ЛВП-

ХС был низким у большинства обследованных (у 

66%) и в целом в группе, средний уровень ЛВП-ХС 

был <1,0 ммоль/л. Уровень ЛНП-ХС был повышен-

ным также у большинства (у 78%) обследованных.

Результаты измерения гликемии плазмы натощак 

показали, что этот показатель был >6,1 ммоль/л [3] 

у 21 мужчины (22%), а у 78% – в пределах нормы 

(табл. 1). Был также проведен анализ гипергликемии 

по критерию ADA (2003) [10]. Этот показатель был 

>5,6 ммоль/л у 30 мужчин (31%), а у 69% – ≤5,6 

ммоль/л. В то же время из 96 пациентов с коронар-

ным атеросклерозом у 21 (22%) был инсулиннезави-

симый сахарный диабет (ИНЗСД), в том числе у 11 

из них за счет приема эффективных гипогликемичес-

ких лекарственных препаратов уровень глюкозы 

в крови не был повышен на момент обследования. 

Сахарного диабета I типа у мужчин, включенных 

в исследование, не было.

Результаты комплексной оценки исследованных 

признаков МС (основного и дополнительных) в целом 

Таблица 2
Уровни воспалительно-деструктивных биомаркеров в крови (M±m) в подгруппах с разными компонентами 

метаболического синдрома у мужчин с коронарным атеросклерозом

Группы

Показатели 

ИНЗСД (+)

n=21

ИНЗСД (-)

n=75

Ожирение (+)

n=58

Ожирение (-)

n=38

АД >140/90

n=50

АД ≤140/90

n=46

hsСРП,

мг/л

6,9±0,6*

p<0,05

5,4±0,5 6,2±0,6 5,3±0,5 7,0±0,6*

p<0,05

5,5±0,5

ИЛ-6,

пг/мл

10,0±1,0 10,5±1,0 10,9±1,1*

p<0,05

7,9±0,8 11,3±1,1 10,5±1,0

ИЛ-8,

пг/мл

35,8±3,4 29,3±2,9 32,1±3,3*

p<0,05

18,9±1,9 35,2±3,5*

p<0,05

25,0±2,4

ИЛ-1-бета,

пг/мл

1,7±0,2 2,1±0,2 1,8±0,2 1,5±0,1 2,5±0,2*

p<0,05

1,3±0,1

ФНО-альфа,

пг/мл

4,3±0,4*

p<0,05

2,8±0,3 3,5±0,3*

p<0,05

2,0±0,2 4,1±0,5*

p<0,05

2,2±0,2

ММП-3,

нг/мл

9,9±1,0 9,6±0,9 9,6±1,0 11,3±1,2 9,7±1,0 9,5±0,9

ММП-9,

нг/мл

431,4±44,5*

p<0,05

234,4±29,8 468,7±50,4*

p<0,05

194,5±31,3 456,8±46,2 470,4±48,9

ТИМП-1,

нг/мл

450,4±46,7 444,0±47,4 452,9±42,8 415,7±43,5 449,5±47,2 442,9±47,1
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в группе выявили его наличие у всех 85 мужчин 

с абдоминальным ожирением, т. е. у 89% мужчин 

с коронарным атеросклерозом. Это указывает 

на высокую распространенность МС при коронар-

ном атеросклерозе и, вероятно, на его доминирую-

щий вклад в развитие ИБС в сибирском регионе.

Поскольку инсулинорезистентность и гиперинсу-

линемия являются ключевыми в патогенезе МС, у всех 

пациентов с коронарным атеросклерозом был исследо-

ван уровень в крови С-пептида – устойчивого фрагмен-

та эндогенно продуцируемого проинсулина, “отрезае-

мого” от него при образовании инсулина – с учетом 

того, что уровень С-пептида четко соответствует уров-

ню инсулина, вырабатываемого в организме [20]. 

Согласно рекомендациям по клинико-лабораторной 

диагностике сахарного диабета, составленным экспер-

тами American Diabetes Association [20], уровень 

С-пептида в крови ≥0,5 нг/мл мы оценивали как повы-

шенный (табл. 1). Повышение уровня С-пептида было 

у 33 мужчин (34%). Дополнительно можно отметить, 

что у 9 мужчин с ИНЗСД, вероятно за счет приема 

гипогликемических лекарственных препаратов, уро-

вень С-пептида в крови не был повышен на момент 

обследования.

Как отмечено выше, многими учеными предлагает-

ся добавить повышенный уровень вчСРП к перечню 

компонентов МС [16, 18, 19]. Этот показатель оцени-

вался нами как повышенный при уровне в крови ≥2,0 

мг/л, согласно Российским рекомендациям ВНОК 2007 

г. [2]. Как видно из таблицы 1, уровень вчСРП оказался 

повышенным у большинства пациентов – у 74%. 

В целом в группе средний уровень вчСРП оказался 

высоким – 6,1 мг/л. У 15 мужчин (16%) уровень вчСРП 

был выше 10,0 мг/л. Японские ученые во главе с про-

фессором E. Oda в своих публикациях [16, 18] предлага-

ют при МС считать повышенным уровень вчСРП ≥0,65 

мг/л. В нашем исследовании такой уровень вчСРП был 

у 93 мужчин (97%) из 96.

Второй раздел исследования был посвящен оценке 

ассоциаций компонентов МС у мужчин с коронарным 

атеросклерозом с некоторыми воспалительно-деструк-

тивными биомаркерами. В анализе между подгруппами 

мужчин с наличием и отсутствием разных компонентов 

МС мы не сравнивали подгруппы лиц с и без абдоми-

нального ожирения (ОТ < и > 94 см) из-за значительной 

численной разницы (n=11 и n=85 мужчин, соответс-

твенно). В табл. 2 представлены результаты сравнитель-

ного анализа уровней воспалительно-деструктивных 

биомаркеров в крови у мужчин с и без ИНЗСД, ожире-

ния и АГ.

У мужчин с ИНЗСД в крови отмечены более высо-

кие уровни вчСРП и ФНО-альфа в сравнении с лицами 

без ИНЗСД (в 1,3 и 1,5 раз, соответственно), что хорошо 

согласуется с известными литературными данными [7, 

13, 18, 19]. Кроме того, в подгруппе с ИНЗСД оказался 

выше и уровень ММП-9 в 1,8 раза в сравнении с под-

группой без ИНЗСД. У мужчин с ожирением в крови 

отмечены более высокие уровни ИЛ-6, ИЛ-8 и ФНО-

альфа в сравнении с лицами без ожирения (в 1,4, 1,7 

и 1,75 раз, соответственно), что также согласуется с дан-

ными других исследований [7, 13]. Кроме того, в под-

группе с ожирением также оказался выше уровень 

ММП-9 в 2,4 раза в сравнении с подгруппой без ожире-

ния.

Известно, что уровень ММП-9 повышен в крови 

при атеросклерозе (повышение ≥48,0 нг/мл) [6]. 

В нашем исследовании уровень ММП-9 оказался зна-

чительно повышенным у всех 96 мужчин (100%) со сред-

ним показателем в группе в целом – 463,1 нг/мл. Но, 

важно подчеркнуть, что выявленный более высокий 

уровень ММП-9 в крови у мужчин с коронарным ате-

росклерозом и с дополнительно имеющимися ИНЗСД 

и ожирением отражает, на наш взгляд, значимый вклад 

повышенной секреции этой деструктивной желатиназы 

активированными макрофагами в ответ на происходя-

щий апоптоз висцеральных адипоцитов, имеющий 

место при ИНЗСД, ожирении и МС.

У мужчин с коронарным атеросклерозом и с показа-

телями АД >140/90 мм рт.ст. выявлены в крови более 

высокие уровни большинства изученным нами воспа-

лительных биомаркеров – вчСРП, ИЛ-8, ИЛ-1-бета 

и ФНО-альфа в сравнении с лицами без АГ (в 1,3, 1,4, 

1,9 и 1,9 раз, соответственно).

Проведенный корреляционный анализ выявил мно-

жественные связи между биомаркерами воспаления, 

деструкции и некоторыми компонентами МС, в том 

числе наиболее выраженные корреляции (r Пирсона, r 

Спирмена, p<0,001) 1) ФНО-альфа с ОТ (0,297, 0,278), 

с ИМТ (0,281, 0,269), с ИЛ-8 (0,481, 0,546); 2) вчСРП 

с наличием МС (0,291, 0,276), с АГ (0,281, 0,275), с ИЛ-6 

(0,556, 0,672) и с ММП-9 (0,439, 0,389); 3) ИЛ-8 с нали-

чием МС (0,223, 0,331), с ИМТ (0,217, 0,236) и с ЛНП-

ХС (0,375, 0,287); 4) ИЛ-6 с АГ (0,254, 0,289), с с-пепти-

дом (0,287, 0,311), с ММП-3 (0,350, 0,269) и с ММП-9 

(0,248, 0,459). 

Обсуждая полученные результаты, важно отметить, 

что в литературе хорошо известны данные о высоких 

уровнях в крови воспалительных и деструктивных био-

маркеров при коронарном атеросклерозе [6, 8]. В нашем 

исследовании показаны ассоциации уровней воспали-

тельных и деструктивных биомаркеров с компонентами 

МС при уже имеющемся у 100% пациентов выражен-

ном коронарном атеросклерозе.

Таким образом, у мужчин с коронарным атероскле-

розом в Сибири выявлена высокая распространенность 

МС (в 89% случаев), что свидетельствует о его значимом 

вкладе в развитие атеросклероза в этом регионе. 

Показаны ассоциации уровней воспалительных 

и деструктивных биомаркеров с компонентами МС при 

уже имеющемся коронарном атеросклерозе, что отра-

жает патофизиологическую роль воспаления в развитии 

метаболического синдрома.
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Abstract
In 42-70-year-old Siberian men with coronary atherosclerosis, verified by coronary angiography, the prevalence of 

metabolic syndrome (MS) was as high as 89%, which suggests an important role of MS in atherosclerosis development in the 

Siberian region. In pre-existing coronary atherosclerosis, biomarkers of inflammation and destruction (highly sensitive 

C-reactive protein, inflammatory cytokines, and destructive metalloproteinases) correlated with MS components, reflecting 

the pathophysiological role of inflammation in MS development.
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