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Ожирение является одной из  основных проблем 
общественного здравоохранения, которая достигла 
масштабов эпидемии как в развитых, так и в развива-
ющихся странах мира [1, 2]. Физиологически жиро-

вая ткань (ЖТ) нужна для поддержания нормального 
метаболизма. С  эволюционной точки зрения это 
выгодно, но с увеличением потребления питательных 
веществ и сокращением расходов энергии в ЖT про-

Adipose tissue dysfunction characterized by a loss of homeostatic functions It is 
observed in patients with obesity, insulin resistance and diabetes. In case of 
violation of the physiological properties in adipose tissue, an increased production 
of cytokines and chemokines occurs with the infiltration of tissue by immune cells. 
In turn, immune cells also produce cytokines, metalloproteinases, reactive oxygen 
species and chemokines, which are involved in tissue remodeling, cellular signal 
transduction and immunity regulation. The presence of inflammatory cells in 
adipose tissue affects organs and tissues. So in the blood vessels, inflammation of 
perivascular adipose tissue leads to vascular remodeling, superoxide production, 
endothelial dysfunction with loss of the bioavailability of nitric oxide, contributing to 
the development of various vascular diseases. In adipose tissue dysfunction, 
adipokines are also produced, such as leptin, resistin, and visfatin. These substances 
contribute to metabolic dysfunction, alter systemic homeostasis, sympathetic 
outflow, glucose regulation, and insulin sensitivity. Thus, the study of the mechanisms 
of interaction between immune cells and adipose tissue is promising and may be an 
important therapeutic target.
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Роль иммунных клеток в развитии дисфункции жировой ткани при сердечно-сосудистых 
заболеваниях

Учасова Е. Г.1, Груздева О. В.1,2, Дылева Ю. А.1, Белик Е. В.1, Барбараш О. Л.1,2

Дисфункция жировой ткани характеризуется потерей ее гомеостатических 
функций и  наблюдается при ожирении, инсулинорезистентности и  диабете. 
При нарушении физиологических свойств в жировой ткани происходит увели-
ченная выработка цитокинов и хемокинов с инфильтрацией ткани иммунными 
клетками. В  свою очередь иммунные клетки также продуцируют цитокины, 
металлопротеиназы, реакционноспособные виды кислорода и  хемокины, 
которые участвуют в  ремоделировании ткани, клеточной передаче сигналов 
и  регуляции иммунитета. Наличие воспалительных клеток в  жировой ткани 
влияет на  соседние органы и  ткани. Так, в  кровеносных сосудах воспаление 
периваскулярной ЖТ приводит к  ремоделированию сосудов, производству 
супероксида и эндотелиальной дисфункции с потерей биодоступности оксида 
азота, что способствует развитию различных сосудистых заболеваний. При 
дисфункции жировой ткани также продуцируются адипокины, такие как леп-
тин, резитин и висфатин, которые способствуют метаболической дисфункции, 
изменяют системный гомеостаз, симпатический отток, регулирование глю-
козы и чувствительность к инсулину, при этом наработка противовоспалитель-
ного адипонектина снижается. Таким образом, изучение механизмов взаимо-
действия между иммунными клетками и жировой тканью является перспектив-
ной и может явиться важной терапевтической мишенью.
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исходят дисфункциональные изменения, которые 
в свою очередь приводят к ожирению [3]. Такие изме-
нения являются результатом сложных взаимодей-
ствий метаболических и иммунных факторов. Пони-
мание важности иммунитета в метаболической регу-
ляции и  роли метаболизма в  иммунной регуляции 
лежит в  основе быстро развивающейся области 
иммунометаболизма [4]. 

В настоящее время ЖT разделяют на  белую, 
коричневую (бурую) и бежевую (на основе её метабо-
лической активности, количества митохондрий 
и расцепления белка 1 типа). Коричневая ЖT играет 
ключевую роль в термогенезе и ее защитные свойства 
хорошо доказаны при развитии сердечно-сосудистых 
заболеваний [5]. Белая ЖТ является местом хранения 
липидов и широко распространена как в висцераль-
ном (ВЖТ), так и  подкожном (ПЖТ) жировом депо 
[6]. ВЖТ является метаболически более активной, 
чем ПЖТ, и  она содержит значительно больше 
иммунных клеток как в  состоянии здоровья, так 
и при патологии. Данную особенность можно объяс-
нить тем, что в ВЖТ происходит повышенное потре-
бление глюкозы с  образованием жирных кислот, 
которая важна для регуляции инсулин-чувствитель-
ности [6]. В свою очередь в ПЖТ происходит процесс 
поглощения циркулирующих свободных жирных 
кислот и триглицеридов [6]. Многочисленные иссле-
дования показали, что именно увеличение толщины 
ВЖТ в  абдоминальной области является предикто-
ром развития сердечно-сосудистых заболеваний [7]. 
Этот процесс опосредуется хроническим воспале-
нием и  характеризуется чрезмерной инфильтрацией 
иммунных клеток и повышенной наработкой адипо-
кинов и  цитокинов (TNF-α, IL-6) [8, 9]. Механиче-
ски такое воспаление изменяет метаболические 
функции ЖТ, приводящие не  только к  развитию 
инсулинорезистентности (ИР) и диабета, но и к сер-
дечно-сосудистым заболеваниям [10]. 

В последнее годы внимание научного сообщества 
сосредоточено на специфическом отделении ВЖТ — 
периваскулярной (ПВЖТ), из-за ее непосредствен-
ной близости к кровеносным сосудам и уникальному 
эмбриональному происхождению (из SM222 клеток 
гладкой мускулатуры сосудов) [11]. Динамическое 
взаимодействие между белыми, бежевыми и  корич-
невыми адипоцитами внутри ПВЖТ приводит к уни-
кальным метаболическим и  провоспалительным 
свойствам, которые делают ПВЖТ важным регулято-
ром сосудистой функции [11]. Периваскулярные 
коронарные адипоциты человека имеют неправиль-
ную форму и  меньший размер, чем адипоциты под-
кожной и висцеральной ЖТ. В ПВЖТ созданы опти-
мальные условия для привлечения и  активации 
иммунных клеток, которые в  сочетании с  адипоки-
нами влияют на тонус сосудов и другие аспекты сосу-
дистого гомеостаза [10, 11].

Таким образом, все различные депо ЖТ играют 
важную роль в сосудистом и метаболическом гомео-
стазе. При этом нарушение защитных свойств жиро-
вой ткани приводит к  развитию метаболических 
и сосудистых заболеваний. 

Определение дисфункции жировой ткани. Функцио-
нальные изменения в  ЖТ, связаны с  изменением 
паракринных и эндокринных свойств, которые спо-
собствуют развитию сердечно-сосудистых заболева-
ний [5]. Дисфункция ЖТ характеризуется снижением 
высвобождения защитных факторов, таких как ади-
понектин, оксид азота (NO), простагландины, 
и  повышенной активацией адипонектинов (рези-
стина, висфатина, лептина) (рис. 1). Данное явление 
особенно характерно для ПВЖТ при ожирении [5]. 
Взаимодействия адипоцитов с  иммунной клеткой 
являются двунаправленными и  зависят от  механиз-
мов питания, нейро-гормональных путей и локально 
секретируемых гуморальных факторов [11]. В патоло-
гических условиях адипоциты продуцируют воспали-
тельные цитокины и белки внеклеточного матрикса, 
поддерживая инфильтрацию и активацию иммунных 
клеток, и  таким образом создают оптимальное 
микроокружение для воспаления [11]. В то же время 
активированные иммунные клетки выделяют цито-
кины, которые влияют на  функцию адипоцитов, 
на  дифференцировку и  адипокиновую секрецию. 
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Дисфункция
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ткани
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профиль:

IL-4, IL-10, IL-13

Метаболические функции 
жировой ткани в норме

Иммунные клетки: М1 
макрофаги, эозинофилы, 
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Рис. 1. Роль иммунного ответа в развитии дисфункции жировой ткани (моди-
фицировано из [11]).
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Однако общая особенность заключается в  том, что 
дисфункциональная ЖТ способствуют развитию раз-
личных патологических состояний. 

Иммунные клетки при дисфункции жировой ткани
Иммунные клетки, которые проникают в  дис-

функциональную жировую ткань, являются ключе-
выми факторами воспаления. В нормальном физио-
логическом состоянии иммунная среда ЖТ является 
преимущественно невоспалительной. В  жировой 
ткани эозинофилы и  врожденные лимфоидные 
клетки приводят к  смещению иммунного ответа 
в сторону Th 2 типа, секретируя такие цитокины, как 
интерлейкин-4 (IL-4), IL-5 и IL-13, которые поддер-
живают макрофаги ЖТ в  противовоспалительном 
состоянии [12]. Адипоциты с  помощью секретируе-
мых гормонов также являются активными регулято-
рами иммунных реакций (рис. 1).

Макрофаги. В  качестве “профессиональных” 
фагоцитов макрофаги обладают исключительной 
способностью поглощать многочисленные молекулы, 
от небольших липидов до колоний патогенов и мер-
твых клеток [13]. Роль макрофагов в  развитии дис-
функции жировой ткани была доказана в 2003г. Так, 
в своем исследовании Weisberg S, et al. показали, что 
у  мышей без ожирения процент инфильтрации 
макрофагами в жировой ткани составляет около 10%, 
в то время как при ожирении данный показатель уве-
личивается до 50% [8]. В другом независимом иссле-
довании Cinti S, et al. (2012) предположили, что 
некроз адипоцитов, обусловленный гипертрофией, 
является важным фагоцитарным стимулом, который 
регулирует степень инфильтрации жировой ткани 
макрофагами [13].

В 2013г Tchernof A. и  Després J. P. доказали, что 
увеличение ВЖТ представляет более высокий риск 
развития метаболического синдрома и ИР, чем ПЖТ 
[14]. И это неудивительно, так как содержание макро-
фагов в тканях ВЖТ больше, чем в ПЖТ, кроме того 
в  ВЖТ выше уровни цитокинов/хемокинов MCP-1, 
CCR2 и CD8+ T-лимфоцитов. В свою очередь данные 
цитокины и  подмножества T-клеток являются 
по существу провоспалительными медиаторами [14].

С момента доказательства ключевой роли макро-
фагов в дисфункции жировой ткани внимание иссле-
дователей было сфокусировано на  воспалительном 
типе макрофага, который легко визуализируется в так 
называемых “кроноподобных структурах” (CLS), 
присутствующих вокруг адипоцитов, и  оценке их 
вклада в развитие метаболических заболеваний. Дан-
ные воспалительные макрофаги были в  основном 
“классически активированными” макрофагами 
1-типа (M1) [15]. Тем не  менее, роль макрофагов 
в нормальной ЖТ, осталась мало изученной. В здоро-
вой ЖТ макрофаги по-видимому являются основным 
видом иммунных клеток, причем большинство из них 

относятся к  классу “альтернативно активирован-
ных”, часто классифицируемому как макрофаги 2 
типа (М2), и отношение М2:М1 составляет примерно 
4:1 [16]. 

Большинство, если не все, доказательств, найден-
ных до  сих пор, указывают на  то, что резидентные 
макрофаги M2 являются первичными клетками, 
ответственными за  гомеостатическое противовоспа-
лительное состояние в здоровой жировой ткани [17]. 
Эти клетки часто встречаются в междоузельных про-
странствах между адипоцитами. При ожирении 
в  жировой ткани клетки M2 могут расширяться, 
но не так сильно, как М1, и их предполагаемая роль 
заключается в фагоцитозе мертвых адипоцитов, ангио-
генезе и ремоделировании тканей.

Важным биологически активным веществом, вли-
яющим на поляризацию макрофагов жировой ткани, 
является адипокин. Адипокины  — это вещества, 
локально секретируемые адипоцитами. Один из них, 
адипонектин, работает в  основном за  счет повыше-
ния чувствительности к  инсулину, путем снижения 
глюконеогенеза печени и  увеличения окисления 
жирных кислот и  поглощения глюкозы [18]. Адипо-
нектин может управлять поляризацией M2 в макро-
фагах путем увеличения экспрессии аргиназы 1 типа, 
IL-10 и  макрофагальных галактозных N-ацетил-
галактозамин-специфических молекул лектина-1, 
хотя его влияние на  уже дифференцированные 
макрофаги M1 в  основном провоспалительное [19]. 
Несмотря на  это, имеются достаточные доказатель-
ства роли адипонектина в качестве противовоспали-
тельной молекулы. Недавно Shimizu T, et al. (2016) 
обнаружили, что адипонектин ингибирует образова-
ние амфотерина, молекулярного фрагмента, ассоци-
ированного с  повреждениями [20]. Адипонектин 
снижает экспрессию NF-кB, соответственно, нара-
ботку воспалительных факторов на  эндотелиальных 
клетках и  уменьшает миграцию моноцитов в  ткани. 
Через его активированные рецепторы AdipoR1 
и AdipoR2 адипонектин может снижать уровень экс-
прессии гена фактора некроза опухоли-α (TNF-α) 
и  моноцитарный хемотаксический фактор-1 (MCP-
1) и  активацию антагониста рецептора интерлей-
кина-1 (IL-1Ra) [21]. 

Жирные кислоты представляют собой еще один 
класс молекул, действующих на макрофаги, для пере-
ключения поляризации макрофагов. Доказано, что 
насыщенные жирные кислоты способствуют разви-
тию клеток M1, в то время как ненасыщенные типы 
способствуют возникновению альтернативных акти-
вированных М2. Так, Titos E, et al. (2011) показали, 
что резолвин (комбинация рыбьего жира, богатого 
кислотой омега-3 и аспирина) может уменьшить про-
дукцию IFN-γ, увеличивая при этом экспрессию 
аргиназы 1 типа в макрофагах в жировой ткани [22]. 
Роль полиненасыщенных жирных кислот в качестве 
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полезных питательных веществ или терапевтических 
агентов активно исследуется для профилактики 
и лечения ожирения и некоторых связанных с воспа-
лением заболеваний [23].

Дендритные клетки. Дендритные клетки являются 
одними из  ключевых клеток в  регулировании адап-
тивных иммунных реакций при сердечно-сосудистых 
заболеваниях. Они расположены главным образом 
на  границе между адвентицией и  ПВЖТ, но  могут 
встречаться и в самой ПВЖТ [24]. Большое количе-
ство дендритных клеток выявлено при артериальной 
гипертонии и усиливается хроническим окислитель-
ным стрессом, приводящим к образованию иммуно-
генных изокетал-белков, которые могут накапли-
ваться в дендритных клетках и стимулировать актива-
цию Т-клеток [24]. Дендритные клетки высвобождают 
медиаторы, такие как IL-1β, IL-6 и  IL-23, которые 
поляризуют Т-клетки для продуцирования IL-17A, 
а также TNF-α и интерферон — гамма (IFN-γ), кото-
рые участвуют в  гипертонии и  воспалении ПВЖТ 
[26]. Более того, блокирование оси ко-стимуляции 
CD28/CD80/CD86 между дендритными клетками 
и Т-клетками предотвращает воспаление ПВЖТ [11]. 
Однако роль дендритных клеток в развитии воспале-
ния ПВЖТ или адвентиции все еще вызывает боль-
шое количество вопросов, особенно в  отношении 
понимания предоставления возможных антигенов, 
с  помощью которых запускается воспалительный 
каскад для активации Т-клеток.

Другие типы иммунных клеток в  жировой ткани. 
Вторую по  численности популяцию иммунных кле-
ток в ВЖТ составляют T- и B-лимфоциты [26]. При 
некоторых заболеваниях их содержание в  жировой 
ткани может превышать количество макрофагов. Эти 
клетки инициируют воспалительный каскад, кото-
рый может предшествовать инфильтрации макрофа-
гов в  жировой ткани [26]. Другое подмножество 
Т-клеток, являющихся ключевыми в  развитии дис-
функции жировой ткани, это естественные T-кил-
леры (NK клетки). Они экспрессируют T-клеточный 
рецептор (TCR) и  белки, характерные для NK-кле-
ток, но  распознают только липиды и  гликолипиды, 
представленные в  связи с  CD1d MHC-подобной 
молекулой [26]. Они могут продуцировать цитокины 
типа T-хелпер 2 и 1 типа (Th1 и Th2) [12]. В здоровом 
сальнике до  10% Т-клеток являются NK клетками, 
в то время как у пациентов с ожирением число клеток 
снижается [27]. В  настоящее время точная роль NK 
клетки полностью не распознана [28]. Недавно было 
продемонстрировано, что гамма-дельта T-клетки 
представляют значительную долю Т-клеток в  жиро-
вой ткани и их число увеличивается при метаболиче-
ских и  сосудистых патологиях [29]. Также важно 
отметить, что эти клетки являются важным источни-
ком провоспалительного IL-17 и  могут дополни-
тельно регулировать иммунные реакции. Так, Zapata-

Gonzalez F, et al. (2015), наблюдали 3-10-кратное уве-
личение IL-17 у  пациентов с  дисфункцией ЖТ [30]. 
В  другом клиническом исследовании Sumarac-
Dumanovic M, et al., показали, что у женщин с ожире-
нием наблюдается повышение уровня IL-17 в  сыво-
ротке крови и  доказали, что IL-17 может влиять 
на  метаболический гомеостаз путем ингибирования 
адипогенеза [31]. 

В жировой ткани также находятся другие виды 
врожденных иммунных клеток, например, нейтро-
филы, эозинофилы, T- и  B-лимфоциты. В  ПВЖТ 
и  ВЖТ содержание нейтрофилов может составлять 
около 2%. В  отличие от  резидентных макрофагов 
и  дендритных клеток, их присутствие может быть 
временным, однако они также вносят свой вклад 
в  развитие заболевания. Эозинофилы при дисфунк-
ции ЖТ выделяют IL-4 и IL-13 и участвуют в проти-
вовоспалительном ответе, который способствует уве-
личению толщины ПВЖТ [11].

Механизмы влияния иммунных клеток  
жировой ткани на метаболические заболевания 
Артериальная гипертония. Артериальная гиперто-

ния (АГ) представляет собой важный пример иммуно-
метаболического сосудистого заболевания [32]. 
Известно, что одним из самых сильных предикторов 
АГ является повышение индекса массы тела и ожире-
ние. У многих пациентов с гипертензивной болезнью 
наблюдаются различные компоненты метаболиче-
ского синдрома. Характерным признаком гипертони-
ческой болезни является воспаление ПВЖТ, которое 
способствует потере эндотелий-зависимой вазодила-
тации и повышенной вазоконстрикции сосудов [11]. 
Эти функциональные изменения приводят к морфо-
логическим изменениям в ПВЖТ, запускается повы-
шенная наработка воспалительных цитокинов 
и хемокинов, таких как RANTES, которые являются 
ключевыми для набора активированных моноцитов/
макрофагов и CD8+ Т-клеток. 

В здоровом организме инфильтрация иммунных 
клеток в  ПВЖТ составляет лишь около 2% клеток 
от стромальной сосудистой фракции (ССФ) [33]. При 
развитии гипертензии содержание лейкоцитов 
в  ПВЖТ увеличиваются до  7-10% клеток от  ССФ, 
а  при атеросклерозе до  10-20%. Гипертония связана 
со  значительным увеличением Т-клеток, которые 
опосредуют эндотелиальную дисфункцию и  обеспе-
чивают связь между гипертензией и  последующим 
атеросклерозом [33]. Дисфункциональный эндоте-
лий способствует воспалению через ряд зависимых 
от  NFkB, Notch/Jagged1-регулируемых интегринов 
и  экспрессии молекулы адгезии [33]. Субпопуляции 
CD4+ и CD8+ T-клеток увеличиваются в ПВЖТ при 
АГ и продуцируют высокие уровни провоспалитель-
ных цитокинов (TNF-α, INF-γ) [12]. Т-лимфоциты 
запускают каскад реакций, конечным продуктом 
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которого является ИЛ-17, участвующий не  только 
в  повышении артериального давления, но  способ-
ствует развитию жесткости сосудистой стенки у паци-
ентов с  артериальной гипертонией. Также при АГ 
в ПВЖТ увеличивается уровень В-клеток, они могут 
выступать в  качестве антиген-представляющих кле-
ток, модулируя Т-клеточные реакции [12]. Наконец, 
инфильтрация макрофагов также значительно повы-
шается при артериальной гипертонии в  ПВЖТ [33]. 
Макрофаги в ПВЖТ в физиологическом состоянии, 
по-видимому, преимущественно не  поляризованы 
[12]. Однако при повышении артериального давления 
уровень субпопуляций M1 значительно увеличива-
ется [33]. Инфильтрация макрофагов в  ПВЖТ 
во  время АГ регулируется Т-клеточными механиз-
мами, так как дефицит белка-адаптера лимфоцитов, 
приводит к повышенной экспрессии Т-клеток и уве-
личению количества макрофагов в  аорте и  ПВЖТ 
[37]. Таким образом, развитие сосудистой дисфунк-
ции и АГ связано с результатом сложных взаимодей-
ствий между несколькими типами клеток, участвую-
щих в воспалительных реакциях. Все типы иммунных 
клеток взаимодействуют друг с другом и при наруше-
нии метаболического равновесия в ПВЖТ иницииру-
ется воспаление и как итог развитие сосудистой дис-
функции [11].

Атеросклероз. На сегодняшний день доказано, что 
атерогенез сопровождается нарушением функциони-
рования ПВЖТ. Повышенные уровни висфатина, 
лептина и хемерина коррелируют с риском развития 
атеросклероза [12]. На ранних стадиях атеросклероза 
макрофаги, Т-клетки и дендритные клетки рекрути-
руются в периваскулярную адвентицию и в жировую 
ткань, окружающие сосудистую сеть [33]. Этому 
событию предшествует развитие эндотелиальной 
дисфункции стенок сосудов и окислительный стресс 
[34]. Такое периваскулярное воспаление ЖТ продол-
жает наблюдаться и на более поздних стадиях заболе-
вания с  последующим увеличением содержания 
макрофагов и В-клеток [35].

Sakamoto S, et al. (2014) показали, что в  адвенти-
циальном слое брюшной аорты при ранних стадиях 
развития атеросклероза происходит увеличение 
уровня Т-клеток и макрофагов. Кроме того, уровень 
Т-клеток коррелирует с  размером поражения сосу-
дов, при этом снижение содержания Т-клеток предот-
вращают развитие атеросклероза [36].

На ранних стадиях развития атеросклероза T- 
и  B-клетки находятся на  всем протяжении ПВЖТ, 
однако на более поздних стадиях заболевания клетки 
образуют адвентициальные третичные лимфоидные 
органы, которые обладают подавляющими функци-
ями [35]. Провоспалительные Т-клетки продуцируют 
IL-17A, который находится в  адвентиции сосудов, 
а  блокада IL-17A приводит к  уменьшению содержа-
ния макрофагов.

Иммуногистохимический анализ периадвентици-
ального жира показал увеличение макрофагов 
и Т-клеток у Apoe-/- мышей по сравнению с мышами 
дикого типа, получавшими холестериновую диету 
[11]. Наибольшее количество макрофагов (CD68+ 
клеток) в ПВЖТ и адвентиции, чем и интиме, причем 
как в атеросклеротических, так и в сосудах без атеро-
склеротических повреждений [35]. При атероскле-
розе периваскулярные макрофаги вблизи атероскле-
ротических поражений поляризуются в М2 [35].

Еще одним важным молекулярным механизмом 
развития атеросклероза является активатор транс-
крипции 4 (STAT4). Он экспрессируется в  адипоци-
тах и иммунных клетках и может участвовать в воспа-
лении ПВЖТ. Дефицит STAT4 уменьшает развитие 
атеросклероза и воспаления ПВЖТ у Apoe-/- мышей 
[35]. Кроме того, дефицит STAT4 вызывает смещение 
макрофагов в  сторону М2, продуцирующим IL-10 
и IL-4 в PVAT мыши Apoe-/-, не влияя на их общее 
число [37]. И наконец, в последнее время была выяс-
нена роль В-клеток при атеросклерозе. В  своей 
работе Foks AC, et al., показали, что В-клетки могут 
служить важным источником антител, которые 
не  только способствуют воспалению и  образованию 
атеросклеротических бляшек, но  также могут 
являться важным источником ТNF-α [37]. 

Аневризма брюшной аорты. Аневризма брюшной 
аорты  — воспалительное заболевание, связанное 
с  выраженными изменениями клеточного состава 
стенки аорты и  PVAT. Формирование аневризмы 
часто связано с  развитием атеросклероза. Многочи-
сленные воспалительные клетки (нейтрофилы, 
макрофаги, клетки Т и В и тучные клетки) участвуют 
в  образовании аневризмы [38]. Данные иммунные 
клетки наблюдаются как внутри ПВЖТ, так и внутри 
тромбов и частично связаны с прогрессивными ате-
росклеротическими бляшками [39]. Дефицит TLR4 
или фактора миелоидной дифференцировки 88 
уменьшает периваскулярное воспаление и образова-
ние аневризмы [39]. Помимо содействия общему 
воспалению, лейкоциты в  ПВЖТ могут продуциро-
вать протеазы, такие как катепсины, которые способ-
ствуют деградации клеток в стенке аорты [40].

Иммунные клетки жировой ткани  
как перспективная мишень  

терапевтического вмешательства
Многие экспериментальные работы подтвер-

ждают роль иммунной системы в  развитии атеро-
склероза и АГ, однако до сих пор очень мало клини-
ческих исследований, которые помогли  бы приме-
нить эти данные с терапевтической точки зрения [41, 
42]. В  основном это связано с  тем, что системная 
иммуносупрессия неприемлема для профилактики 
и  лечения сердечно-сосудистых заболеваний. 
В настоящее время имеется ограниченное число кли-
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нических исследований, так, недавно появились кли-
нические изучения различных антицитокинов (анти-
IL-1 (канакинумаб) или анти-TNF-α (инфликсимаб)) 
в лечении атеросклероза [43]. Они основаны на дока-
зательствах роли высоких концентраций этих цито-
кинов в атеросклеротических бляшках.

Провоспалительные цитокины являются ключе-
вой особенностью патогенеза сосудистых заболева-
ний. Такие цитокины обильно продуцируются в вос-
паленной ПВЖТ, что потенциально способствует 
установлению локального воспаления и  прогресси-
рования заболевания [44]. В  настоящее время нет 
установленного эффективного способа прямого воз-
действия на местное воспаление в ПВЖТ, поскольку 
существующие противовоспалительные стратегии 
(такие как анти-TNF-моноклональные антитела) 
оказывают в  основном системные сосудистые 
эффекты, частично через повышение уровня цирку-
лирующего адипонектина [44].

Некоторые препараты, которые уже используются 
при лечении сердечно-сосудистых заболеваний, ока-
зывают плейотропное, противовоспалительное дей-
ствие на жировую ткань. Так, широко применяемый 
класс лекарственных средств — статины также умень-
шают воспаление в  ЖТ [45], потенциально путем 
ингибирования активации макрофагов через TLR4 
[46]. В  то  время как прямые эффекты статинов 
на секрецию цитокинов в ПВЖТ неизвестны и пред-
полагают дальнейшее исследование, чтобы устано-
вить потенциал и  новые способы воздействия 
на механизмы местного воспаления в ПВЖТ.

Новой научной областью терапевтического вме-
шательства на механизмы воспаления при дисфунк-
ции ЖТ является  — нанотехнология, в  которой 
используются различные наночастицы, с  помощью 
которых можно осуществить доставку лекарствен-
ного вещества в  нужную область [47]. Хотя неясно, 
могут  ли подобные методы применяться конкретно 
в  ЖТ не  доказано, но  безусловно, это направление 
является перспективным потенциальным инстру-
ментом для эффективного терапевтического вмеша-
тельства.

Заключение 
На протяжении многих лет стало очевидным, что 

сосудистая и  метаболическая дисфункция жировой 
ткани протекает в  широком диапазоне сосудистых 
патологий и тесно регулируются иммунной системой. 
Иммунные клетки проникают в  жировую ткань 
и вызывают нарушение обмена веществ, способствуя 
возникновению порочного круга дисфункции 
в  ткани. Инфильтрация жировой ткани клетками 
иммунной системы имеет решающее значение при 
развитии, ожирения, это также является первичным 
признаком гипертонии и  атеросклероза, делая 
иммуно-метаболические вмешательства ценным 
терапевтическим подходом в  широком диапазоне 
сердечно-сосудистых патологий.
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