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Метаболический сердечно-
сосудистый синдром

• Инсулинорезистентность

• Гиперинсулинемия

• Нарушения толерантности к глюкозе

• Гипертриглицеридемия

• Снижением ЛПВП и повышение ЛПНП

• Артериальная гипертензия

Rеаven, 1988



«Смертельный квартет»

• Андроидное ожирение

• Нарушение толерантности к глюкозе

• Гиперинсулинемия

• Артериальная гипертензия

+ гиперурикемия, ГЛЖ, 
гиперфибирногенемия, и др.

Kaplan, 1989



Метаболический синдром: 
определение ВОЗ - 1

1. Нарушение регуляции обмена глюкозы 

(нарушение толерантности к глюкозе 

или гипергликемия натощак) или 

сахарный диабет

2. Инсулинорезистентность ( скорость 

утилизации глюкозы при клемптесте 

меншье чем 4 квартиль в референтной 

популяции)



Метаболический синдром: 
определение ВОЗ- 2

2 или более компонентов:

3.  артериального давления

4.  PГипертриглицеридемия ( 1.7ммольl/l) 
и/или  ЛПВП (< 0.9 ммоль/лl у мужчин; 
< 1.0 ммоль/л у жинщин)

5. Центральное ожирение (ОТБ > 0.90 у мужчин и > 
0.85у жинщин) и/или ИМТ > 30 кг/м2

6. Микроальбуминурия ( 20 мкг/мин или 
альбумин:креатинин  20 мг/г)



Различия в уровнях показателей по различным критериям

Критерии Показатели
WHO, 1999

NCEP ATP 

III, 2001* 
IDF, 2005

Ожирение ОТ, см муж жен муж жен

> 102 > 88 ≥ 94 ≥ 80

ОТ/ОБ муж жен

> 0,9 > 0,85

ИМТ, кг/м2 > 30

Дислипидемия ТГ, ммоль/л ≥ 1,7 

Хс-ЛПВП, ммоль/л муж жен муж жен

< 0,9 < 1,0 < 1,0 < 1,3 

АД Систолическое ≥ 140 ≥ 130

Диастолическое ≥ 90 ≥ 85 

Нарушение УВ 

обмена

Глюкоза плазмы натощак, 

ммоль/л
≥ 6,1 ≥ 5,6

Инсулинорезистентность +

Микроальбуминурия +
* В 2004 году рекомендованы  Всероссийским научным сообществом кардиологов для применения в клинической практике

** Критерии ADA = WHO + NCEP ATP III

*** Критерии EGIR (1999): инсулинорезистентность или гиперинсулинемия натощак + дважды глюкоза плазмы натощак ≥ 6,1 ммоль/л, но не СД, АГ (≥ 140/90 мм рт.ст.), дислипидемия (ТГ > 2,0 ммоль/л или Хс-ЛПВП < 1,0 ммоль/л), 

центральное ожирение (ОТ муж ≥ 94см, жен ≥ 80 см ) 



Метаболический синдром 
(консенсус от 2011) 

• Увеличение окружности талии (прежние)

• Уровень триглицеридов > 1,7 ммоль/л

• Уровень ЛПВП <1,05 ммоль/л у мужчин, и 
<1,20 ммоль/л у женщин

• Уровень АД >130/85 мм.рт.ст

• Уровень глюкозы натощак  >5,6 ммоль/л

(К настоящему времени сосуществует 8 критериев для 
определения метаболического синдрома у взрослых)





Эпидемия метаболического 
синдрома

• ~ 90% случаев сахарного диабета 2 типа 
связано с ожирением  (“DIABESITY”)

• У большинства отмечается 
инсулинорезистеность

• В настоящее время развивается у детей и 
подростков

• Необходима активная стратегия 
профилактики и лечения



0%

10%

20%

30%

40%

50%

40–4920–70+

Возраст, годы

20–29 30–39 50–59 60–69 70

Ford ES et al. JAMA 2002;287:356-359.

Р
а

сп
р

о
ст

р
а

н
ен

н
о
ст

ь
, 
%

мужчины

женщины

24% 23%

8% 6%

44% 44%

Распространенность метаболического синдрома (NCEP) 
по возрастам (NHANES III)



Метаболический синдром: 
этиология

• Простое сочетание сердечно-сосудистых 
факторов риска (гипотеза общей “земли”)

• Имеется ли какая-то одна причина, 
являющаяся пусковым фактором 
например - генетика, центральное ожирение,
дисфукнция эндотелия, воспаление?

• Возможно имеется несколько 
взаимоусугубляющих причин?



Ткани и органы, вовлеченные в 
формирование метаболического синдрома

головной
мозг

мышечная 
ткань

жировая 
ткань

надпочечники

печень
поджелудочная 

железа

макрофаги

ИЛ-6, ФНО, 
СЖК,IKKα, IKKβ

lкВ

ИЛ-6, ФНО, лептина, MIF, 
MCP-1

HSD11B1
адипонектина

инсулинорезистентность

кортизола

АКТГ

ИЛ-6, ФНО, лептина, 
HSD11B1

утилизации глюкозы
инсулинорезистентность

CRP, PAI-1
нарушение 
супрессии
продукции 

глюкозы 
печенью

продукции 
инсулина

β-клеточной массы

Норма Ожирение







Факторы окружающей среды

Раннее детство

• Низкий вес при рождении

• Недостаок питания

Зрелось

• Сидячий образ жизни

• Питание

• Стресс

Сердечно-сосудистые осложнения

ГЕНЫ
Метаболический 

синдром                                

Метаболический синдром: 
гены и окружающая среда



Psammomys obesus: модель 

метаболического сиднрома

• При смене диеты от 

низкокалорийной к 

выскокалорийной у 

Psammomys развивается 

весь спектр метаболического 

синдрома:

• инсулинорезистентность

• центральное ожирение

• сахарный диабет 2 типа



Регуляция системы  контроля энергии

Β-клетка гепатоцит миоцит адипоцит

макрофаг

гипоталамус

Glu
Ins

лептин

FFA
адипонектин

TNF-α

ПИЩА

ГПП-1



Абдоминальное ожирение и другие 
компоненты метаболического синдрома
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Андроидное ожирение

Ожирение - увеличение 
жировой массы 
вследствие 
увеличения 
потребления калорий 
и/или снижения 
энергозатрат

Распределение жира

Непропрорционально 
большая доля жира 
откладывается в 
центральных, 
интраабдоминальных 
областях 
(кушингоподобное 
ожирение)



«Size, sites and 

cytes»

Matthias Blucher, Stockholm, EASD 17.09.2015



Изменение представлений о 
жировой ткани в последние 20 лет

До 80-х годов

- депо энергии

- органопротекция

- защита тела

1994 год

- лептин

- адипонектин

- адипсин

2015 год

- более 600 

адипокинов, 

метаболиты, 

сфинголипиды…

- бурая жировая 

ткань



Эффекты СЖК (печень)

Эффект Результат

1. ↑ Образования TG Дислипидемия

2. Ингибиция связывания 

инсулина

Гиперинсулинемия

3. Пострецепторное нарушение 

функции

Инсулинорезистентность

4. ↑ Глюконеогенеза Гипергликемия



adipogenic precursor commits

?

small adipocyte

accumulating lipid stores

single, unilocular lipid droplet

characteristic of a mature 

adipocyte



Взаимосвязь инсулинорезистентности и 
процесса аккумуляции триглицеридов в 

печени

цирроз

инсулинорезистентность

неалкогольная 
болезнь печени

повреждение 
клеток печени

инсулинорезистентность

жировая 
ткань

глюкоза
инсулин

аккумуляция
триглицеридо

в

СЖК
адипонектина SREBc,

ChREBP

Лептина, ИЛ-6, 
ФНО, СЖК

адипонектина

Briohny W. Smith et al., Nature, Aug 2011



Функции ключевых гепатокинов
гепатокин эффект

in vitro/ животные модели исследования на пациентах

Фетуин-А ожирение/-

инсулинорезистентность 

субклиническое воспаление 

ожирение -

NAFLD

инсулинорезистентность 

субклиническое воспаление 

СД2

Сердечно-сосудистые заболевания

Фактор роста 

фибробластов 21

 расхода энергии

инсулинорезистентности

выживания β-клеток

ожирение

NAFLD

инсулинорезистентность 

ИФР, ИФР-

связывающий 

протеин

инсулинорезистентность //- инсулинорезистентность /

Ангиопоэтин-

связанный протеин

 ожирения

 выраженности NAFLD

 инсулинорезистентности

 расхода энергии

инсулинорезистентности

Селенопротеин P инсулинорезистентность  инсулинорезистентность 

субклиническое воспаление 

Секс-связывающий 

глобулин

биодоступность половых гормонов ожирение

NAFLD

инсулинорезистентность 

субклиническое воспаление

СД2

Сердечно-сосудистые заболевания



Причины и следствия увеличенной продукции 
Фетуина-А

глюкоза

жирные кислоты

печень

инсулинорезистентность Фетуин-А

клетки иммунной 
системы

мышцы

адипоциты

инсулинорезистентность воспалительные цитокины

N. Stefan et al., NATUREREVIEWS|ENDOCRINOLOGY, 2013



Новые представления о роли печени и 
жировой ткани в развитии нарушений обмена 

веществ

N. Stefan et al., NATUREREVIEWS|ENDOCRINOLOGY, 2013

положительный энергетический баланс

генетическая предрасположенность

«Доброкачественное»

ожирение

Липолиз
Субклиническое 

воспаление

«Доброкачественное»

ожирение печени

Гипергликемия
Дислипидемия

нарушение регуляции
ответа цитокинов

нарушение регуляции
ответа гепатокинов

инсулинорезистентность атеросклероз

кровеносный сосуд

поджел. 
железамышца

дисфункция и 
апоптоз β-клеток

изменение обмена веществ

подкожный 
жир

висцеральный
жир

+липотоксичност
ь

-липотоксичность



Взаимоотношения печени и поджелудочной железы 
в норме и при висцеральном ожирении

Gerst F, Wagner R, et al. 2017



Потенциальные механизмы ассоциации 
неалкогольной болезни печени и
сердечно-сосудистых заболеваний

MH Ahmed et al., Journal of Obesity, 2012



Развитие процесса воспаления в 
жировой ткани при ожирении

Нормальный вес
Начальное 
ожирение

Выраженное 
ожирение

Henrike Sell et al., Nature, Dec 2012



galanin + receptors

Lafontan M. Annu Rev Pharmacol Toxicol. 2004 Sep 7 Epub



Жировая ткань

↑ Leptin 

↓ Adiponectin

↑ Resistin

↑ IL-6

↑ TNF-α

↑ MCP-1

↑ MIF

↑ PAI-1, Angiotensinogen, IGF-1, TGF-β

↑ Free fatty acids, Steroids, Prostaglandins, Complement factors



Стимуляция бета-3-
адренорецепторов

↑липолиза в белой 
жировой ткани

↑липолиза в бурой 
жировой ткани

Экспрессия бета-3-

адренорецепторов варьирует 

в зависимости от жировой 

массы и выраженности 

инсулинорезистентности.

Полиморфизм генов этих 

рецепторов приводит к 

различиям в способности 

людей терять жировую массу.

Контроль липолиза



Влияние СЖК на секрецию инсулина
Феномен “липотоксичности”

ИНС

ГК

Глюкоза

ЖК

GLUT

ГЛ-6-Ф

Пируват

Ac - CoA

Цитрат

Малонил - СоА

+

+

Са2+

McCarry, 1999



Эффекты FFA на действие инсулина

Insulin

Insulin 

receptor

Glucose

Translocation

GLUT4 

mRNA

FFA
Diacylglycerol 

FAcyl-CoA
PKC

Tyrosine phosphorylation

IRSp110 p85p110 p85 IRS

ATP

Phosphoinositide 

3-kinase
Serine and threonine 

phosphorylation

PKC

Free fatty acid priducts activate protein kinase C (PKC), which causes serine and threonine 

phosphorylases to enzymatically phosphorylate serine and threonine residues of URS and PI 3-kinase. 

The phosphorylated molecules resist tyrosine phosphorylation stimulated by the activated insulin 

receptor. The insulin signal is stopped at the level of IRS and PI 3-kinase Lebovitz H., 2003 

Tyrosine phosphorylation



Ингибиторный эффект СЖК на 
утилизацию и обмен глюкозы

Boden G., 2001

Внутриклеточно

глюкоза

синтез гликогена

2
3

Анаэробный 

гликолиз

Окисление

глюкозы1

утилизация



Роль свободных жирных кислот в 
ИР

Печень глюконеогенез

ЛПОНП, клиренс инсулина 

Скелетные ИР

мышцы уменьшение утилизации

глюкозы

Плазма Снижение 
липопротеинлипизы

ЛПОНП

бета-клетки снижение ответа на глюкозу



Кривая Старлинга
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Длительность наблюдения: 5  2 года
Популяция: индейцы Пима

Динамика A⊥R в двух популяциях индейцев Пима

«прогрессоры» «нон-прогрессоры»

Weyer C. et al., 1999
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Инсулинорезистентность
может быть определена как

ситуация, в которой

физиологическое

количество инсулина не

обеспечивает адекватного

биологического эффекта

Kahn CR, 1978



Insulin resistance is defined by the decreased 

ability of  insulin to stimulate glucose disposal 

into target tissues, resulting in a compensatory 

increase in circulating insulin concentration

Reaven G. M., 1988 



Hokusai Katsushika, 1830



Липотоксичность

это тканевая патология

Стимуляция процессов апоптоза -клеток 

может происходить в результате большого 

скопления триглицеридов внутри 

островковых клеток.

Lee et al., 1994; Unger et al.,2001

Это токсическое действие зависит от 

величины и длительности дисбаланса 

между поступлением жирных кислот и их 

окислением в тканях.



TNF α + IFN γ → островок

IL - 1

NO
Активированный 

макрофаг

iNOS → NO

β - клетка

Внутриостровковое высвобождение цитокинов

обусловливает β – клеточную цитотоксичность

Corbett I. A., 1992



Триглицериды и 
инсулинорезистентность мышечной 

ткани

• Нарушение подавления окисления ТГ 

инсулином

• Нарушение утилизации глюкозы 

(транслокация GLUT – 4)

• Нарушение фосфорилирования IRS -1 

Zierath,2000

Снижение биологического эффекта инсулина



Оценка количества подкожного (а), 
интраабдоминального (b) и внутрипеченочного (с) 

жира МРТ

Westerbacka J. et al., Diabetologia (2004):47



Связь различных параметров с 
накоплением жира

Westerbacka J. et al., Diabetologia (2004):47



Связь между количеством внутрипеченочного 
жира, уровнем S-ALT и S-адипонектина

Westerbacka J. et al., Diabetologia (2004):47

r=0,62

r=- 0,21



«Глюколипотоксичность»

• ↑ уровень СЖК ↑ секрецию инсулина 

(базальную) при низком уровне глюкозы 

(постабсорбтивное состояние)

• Когда ↑ ↑ и уровень глюкозы, и уровень 

СЖК - вместе они прогрессивно поражают 

функцию различных клеток 

(мышца, печень, нейрон, β – клетка, 

эндотелий)

Prentki, 2002



Гипотеза «экономного» генотипа

Дополнительные калории и их отложение в 
виде триглицеридов способствовало 
выживанию     → селекция генов, 
ответственных за депонирование энергии в 
организме.

Prentki, 2002



“Не настолько экономный генотип”

Выживание

Эффективная 

защита мышечной 

массы

Снижение 

протеолиза (ЦНС)

Инсулинорезистентность

 продолжительности жизни

 массы тела

i физической активности

Недостаточность    

-клеток

 инсулинорезистентности

Снижение 

утилизации глюкозы

мышцы

СД 2 типа              

Cahill / Reaven, 1998



ИМТ и содержание жировой ткани

9,1% 21,2%

C.S. Yajnik, J.S. Yudkin, 2004



Ожирение с нормальной массой тела
(Normal Weight Obese Syndrome)

Норма Ожирение с 

нормальной 

массой тела

Ожирение

Масса тела N N Больше N

ИМТ, кг/м2 Меньше 25 Меньше 25 Больше 25

Кол-во жира, 

%

Меньше 30 Больше 30 Больше 30



Связь между количеством висцерального 
жира и чувствительностью к инсулину

Ruderman N. et al., Diabetes, 1998, 47: 699–713 



Роль лептина в патогенезе МС

• Лептин - продукт (гормон) жировой ткани (ob ген)

• Концентрация прямо пропорциональна  степени 
ожирения

• Связь с уровнем АД у больных с ожирением 

• Регуляция центра насыщения (торможение аппетита 
при ожирении утрачивается)

• Симпатическая стимуляция (в ЦНС)

• Повышение содержания кортизола

• Стимуляция почечных нервов

• Влияние на GH-RH и GnRH



Влияние лептина на прием пищи, 
энергетический обмен

13

4

4



NPY гипоталамуса

Лептин

Лептин - NPY

приема пищи

секреции инсулина

Количество жира

-

NPY – 36 АК; ↑ аппетита, антилиполитическое действие и др.



Факторы, влияющие на секрецию 
лептина

Жировая  

ткань

Л Е П Т И Н

Ожирение

Еда

Инсулин

Глюкокортикоиды

Цитокины 
(TNF- a, IL-1)

Эстрогены

Голодание

Холод

Физическая нагрузка

Норадреналин (СНС)

Тестостерон 

Агонисты 
 3-рецепторов

“Глитазоны”

P.Trayhurn, D.Rayner, 1999





➢ Доказанный дефицит лептина

➢ Начальный вес 125 кг (в среднем)

➢ Ежедневные инъекции лептина (10 мес)

➢ J. Licinio, M. Ozata, E. Ravussin, et al. 

Эффект заместительной терапии 
Лептином в отношении массы тела



До лечения



Через 3 месяца



Через 10 месяцев



Снижение веса через 10 месяцев 
лечения



Адипонектин

Антиатерогенные эффекты

Снижение экспрессии молекул адгезии

Снижение адгезии моноцитов к 

эндотелию

Снижение захвата окисленных LDL

частиц

Снижение количества пенистых клеток

Антидиабетические эффекты

Улучшение чувствительности к 

инсулину

Уменьшение продукции глюкозы 

печенью

Усиление окисления FFA



Корреляция между уровнем адипонектина

и риском ИМ

Pischon T et al. JAMA. 2004;291:1730-7.

Adjusted relative risk (P < 0.001) Lipid-adjusted relative risk (P < 0.02)

1 2 3 4 5 

0.0

0.2

0.4

0.6

0.8

1.0

1.2

квенитили адипонектина (95% CI)

N = 18,225 М; 6 лет наблюдения

7.9 12.6 16.5 21.1 29.2g/mL

отн

рискк



TNF-a и адипоциты:

• Ингибиция дифференцировки, делипидация :

•  Периферического эффекта инсулина:

✓ активности ф-тов гликолиза

✓ пострецепторной передачи

✓ фосфорилирования  ⊥RS-1

✓ экспрессии GLUT-4

• Липолиза

• Высвобождение лептина

•  Липогенеза (опоср. ф-тами)



 TG

 Apo B
VLDL

LDL

(CETP) TGCE

адипоцит

инсулин

IR X

печень

FFA CE

TG

(CETP)

( HL)
small, Dense

LDL

LDL

HDL
2

(

HL)

почки

Apo A-1

HDL3

Инсулинорезистентность и 
диабетическая дислипидемия

CETP – плазменный белок, 

облегчающий транспорт 

эфиров ХС и ТГ между 

липопротеинами



Пути распространения висцерального 
жира

эктопическое 

накопление  ТГ

Β-клеточная 

липотоксичность

Кардиолипотоксичность=

неишемическая

дилатационная

кардиомиопатия у тучных

MacGavock JM et al.,  Ann  Intern Med, 2006; 144: 517-524

↑ жира
Эктопическое 
накопление ТГ

NAFLD



Эпиардиальная и перикардиальная 
жировая ткань

Kristofer Nyman et al., Journal of Cardiovascular Magnetic Resonance, 2013



Действие липопротеинлипазы в адипоцитах

Т6

Хило-

микроны

VLDL

LPL

T6

CO2

ЖИР
МЫШЦА

Инсулин

i липолиз  липогенез

 LPL жир i LPL мышц

Eckel 1999



Механизм формирования 
липотоксической кардиомиопатии

нарушение 

сократительной 

функции

ремоделирование 

миокарда

интрамиокардиальное 

накопление жира

ожирение инсулинорезистентность

↑ СЖК нарушение окисления  СЖК



Влияние ожирения на поражение 
сердца

• Эктопическое накопление жира КМЦ

• Увеличение ИМТ на 5 кг/м2 сопровождается 

увеличением массы миокарда на 10-15%

• Увеличение содержания жира на 1% 

увеличивает риск диастолической 

дисфункции левого желудочка на 10% 

(Fischer, 2002)



Периваскулярная жировая ткань

Периваскулярная
жировая ткань

нервное окончание

бурый адипоцит

белый
адипоцит

Гладкомышечные 
клетки сосудов

Эндотелиальная 
клетка

Сокращение
Миграция

Пролиферация
Воспаление

Цитокины
(ФНО-α, MCP-1)

Адипокины
(лептин, 

адипонектин)
СЖКH2S NOROS

Ang
1-7

Theodora Szasz et al., Vasc Health and Risk Management, 2013



P = 0.021

P= 0.002

Bonora F et al, Diabetes Care 2003 26:1251-1257

P = 0.012

8%

34%

51 %

3%

19%

35%

Новые бляшки 

в сонных артериях

Стеноз сонных

артерий >40%

ИБС
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МС

Без МС

Субклинический атеросклероз и ИБС при
метаболическом синдроме



Метаболический Синдром: влияние на сердечно-
сосудистое здоровье и смертность
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Относительный 

риск

АГ Дислипидемия СД Ожирение Курение

Основные факторы риска развития ИБС



Assmann G, Schulte H. Am Heart J 1988;116:1713–1724.
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Распростра-

ненность (%):        54.9        22.9        2.6         2.3          9.4          8.0

Риск ИМ в зависимости от сочетания 
факторов риска ССЗ:

PROCAM study



0,6

1,0

1,4

1,8

2,2

2,6

3,0

Взаимосвязь между ИМТ и смертностью 
от сердечно-сосудистых заболеваний
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Calle et al. N Engl J Med 1999;341:1097.
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20 лет назад

210 ккал

500 ккал

333 ккал

Сейчас

610 ккал

850 ккал

590 ккал

Увеличение энергоемкости пищи

Изменение размера стандартной порции за 

последние 20 лет



Висцеральный жир как …

Лактат
Ангиотензиноген

Лептин

Адипсин

(Комплемент D)

ФНО- a

ССЖ
Fat   

Stores

Липопротеиновая 

липаза

Ингибитор активатора 

плазминогена 1 (ИАП-1)

Резистин

Адипонектин

After Dr. G Bray

Инсулин

ИЛ- 6

Стероидные 

гормоны

Висцеральный

АДИПОЦИТ

Гормон-чувствительная 

липаза  

СРБ

Перилипин

Ретинол-связывающий 

белок

аР2
металлотионин

PPARг

ИФР-1

монобутирил

Висфатин

АпелинЦинк-а2-гликопротеин

Р450 ароматаза



Роль адипокинов в развитии метаболических 
нарушений и острого коронарного синдрома

Висцеральный 

жир
Нарушение функции 

эндотелиальных клеток

Коронарная 

артерия

адипонектин

лептин

ИАП-1

резистин

Адипокины

a -ФНО



Gordon, Castelli et al. Am J Med 1977; 62: 707–714
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Framingham Heart Study



Jeppesen J et al, Circulation 1998;97:1029-1036
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Уровень ХС-ЛПВП, ТГ и ИБС:
Copenhagen Male Study



Увеличение экспрессии 

молекул адгезии VSAM, 

ICAM

Макрофаг

Моноцит

Увеличение проникновения

окисленных ЛПНП

Снижение 

количества ЛПВП

Снижение обратного 

транспорта 

холестерина из тканей

Образование

«пенистых клеток» 

Дислипидемия и атерогенез



СД

(n=1,430)

Нормальная 

толерантность к 

глюкозе

(n=1,808)

НГН/НТГ

(n=685)

Все

(n=3,928)

0

5

10

15

20

25

30

Isomaa B et al. Diabetes Care. 2001;24:683-689.
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P=.04

Исследование Botnia
Распрост раненност ь ИБС у пациентов с Метаболическим 

Синдромом

9.2%

Метаболический Синдром

4.1%

11.0%

5.3%

27.1%

P=.06

P<.001

13.5%

21.4%

P<.001

5.5%

Да

Нет



Хроническая 

гипергликемия

Нарастание

уровня КПГ

усиление 

проницаемости

эндотелия

Макрофаг
Накопление

гликированных и

окисленных ЛПНП

Пролиферация

ГМК

Вазоконстрикция

Активация

свертывания

Высвобождение

цитокинов

ИЛ-1, ФНО-a

Гипергликемия и атерогенез



7,4

7,6

7,8

8,0

8,2

Толщина стенки

(мм)

p<0.001

0,80

0,82

0,84

0,86

0,88

0,90

Интима медия

(мм)

p<0.001

50

55

60

65

70

Пульсовое давление

(ммHg)

p<0.001

10

11

12

13

Расслабление

(10-3kPa-1)

p<0.001

норма НТГ СД 2 типа

Henry RM et al. Circulation 2003;107:2089-95

Влияние гликемии на сосудистое ремоделирование



Моноцит

Макрофаг

Низкая 

скорость

кровотока

Увеличение времени 

контакта ЛП с эндотелием

Снижение эндотелий-зависимой

вазодилятации

Увеличение проницаемости 

эндотелия

Увеличение проникновения

окисленных ЛПНП

Окисленные

ЛПНП

Артериальная гипертензия и атерогенез



Pyörälä K et al. Eur Heart J 1994;15:1300–1331. 

«Классические» факторы риска 
сердечно-сосудистых заболеваний

• Модифицируемые

- Курение

- Дислипидемия

а. Повышение ХС-ЛПНП

б. Снижение  ХС-ЛПВП

в. Повышение ТГ

- Артериальная гипертензия

- Сахарный диабет

- Ожирение

- Особенности питания

- Протромботический статус

- Гиподинамия

- Избыточное потребление алкоголя
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• Немодифицируемые

- Наличие ИБС

- Семейный анамнез

ИБС

- Возраст

- Пол



Cелективная 

инсулинорезистентность       

числа р-ров,   активность киназ, 

субстраты,   эффекторных систем в 

мышцах, жире и печени)

Гиперинсулинемия
Секреции инсулина,   печеночного клиренса

Действие на ткани с 

нормальной 

чувствительностью к 

инсулину

СНС АРТЕРИАЛЬНАЯ  ГИПЕРТЕНЗИЯ

Сосудистая стенка 

(гипертрофия,  Са, ангиоспазм)

Почки (реабсорбция Na)

Инсулин-

опосредованная 

задержка Na

Down-регуляция 

инсулинового р-ра

Блокада при АГ

Внеклеточная 

жидкость

Поступление 

Na с пищей



Порочный круг инсулинорезистентности и 
гиперинсулинемии

СНС Вазоконстрикция

Липолиз

СЖК

синтез NO Вазодилатация
Периферический

кровоток

Инсулино
резистентность Глюкоза

Действие инсулина Инсулин

Усвоение глюкозы тканями



Инсулинорезистентность и артериальная 
гипертензия

Гиперинсулинемя

Инсулинорезистентность

Активация 

симпатической 

нервной 

системы

Артериальная гипертензия

Увеличение 

реабсобции 

натрия в почках

Сосуды

(гиперреактивность, 
гипертрофия)



Ожирение, жировая ткань и воспаление

гиперинсулин
емия

дисрегуляция
адипокинов

повреждение 
барорефлексов

психологический
стресс

оксидативный
стресс

синдром 
обструктивного

апоноэ

воспаление

активация 
почечных 

афферентных 
нервов

голод или 
прием пищи

Патофизиологич
еский

механизм

Активац
ия СНС

Активац
ия РАА

Дисфункция 
эндотелия

Гипертензия

ХБП

СН

СД

Атеросклероз



RVLM
I1-рецептор

Надпо-
чечник

Жировая 

клетка

Печень Pancreas
-клетка 

Скелетная 
мышца

Артериола

Липолиз
Глюконео

генез
Снжинеие 
выработки 
инсулина

Гиперактивность СНС: 
Острые метаболические эффекты

Норадреналин

Адреналин



RVLM
I1-рецептор

Надпо-
чечник

Жировая 

клетка

Печень Pancreas
-клетка

Скелетная 
мышца

Артериола 
(мышца)

Трансформация 
медленных в 
быстрый тип

Урежение

Гиперактивность СНС:
хроническое ремоделирование скелетных мышц с 

формированием инсулинорезистентности

Норадреналин

Адреналин

Гипертриглицеридемия Исулинорезистеностность



RVLM
I1-рецептор

Гиперактивность СНС:
хроническое ремоделирование скелетных мышц с 

формированием инсулинорезистентности

Норадреналин

Надпо-

чечник
Кровь Почка Серде Вена Aртериола

Агрегация

Вязкость
Аритмии

Алреналин



Идеальный эффект лечения 



Снижение массы тела  и 
физическая активность- реальные 

эффекты

• Снижение АД

• Коррекция нарушений углеводного и 

липидного обмена

• Уменьшение поражения органов-мишеней 

(ГЛЖ, дисфункция эндотелия)

• Профилактика сахарного диабета

• Уменьшение риска СС осложнений, 

независимое от влияния на АД



Kahn C. Diabetes Care 2008;28;2289–2304.

Совместное заявление
Американской Диабетологической Ассоциации и
Европейской Ассоциации по Изучению Диабета

(2008)

• Проведенный нами анализ показывает, что в настоящее время

не хватает слишком большого количества существенно важной

информации, чтобы называть это «синдромом»

• До тех пор, пока необходимые исследования не будут завершены, 

клиницисты должны оценивать и лечить все имеющиеся у 

конкретного пациента факторы риска ССЗ, независимо от того,  

соответствует пациент  критериям «метаболического синдрома» 

или нет



Метаболический синдром

Преимущества:

• Используется в клинике как эквивалент «кардио-

метаболического риска»

• При выявлении врачами одного компонента МС

способствует активному поиску других  

компонентов

• Способствует изменению образа жизни, а не 

только коррекции отдельных факторов риска

• В большей степени, чем ССЗ, предсказывает 

развитие сахарного диабета 



Недостатки:

• Наличие у пациента лишь одного компонента МС 

автоматически относит его в группу «низкого риска» 

ССЗ

• «Игнорирует» другие значимые факторы риска ССЗ (в 

т.ч.  курение, ХС-ЛПНП)

• Компоненты МС различаются по способности 

предсказывать

• Неизвестно,имеет ли МС единственную этиологию (т.к.

это является критерием для синдрома)

• Отличается ли лечение МС от лечения отдельных его 

компонентов?

Метаболический синдром



Cheng, A. Y.Y. et al. CMAJ 2005;172:213-226

Негликемические эффекты метформина



Возможная терапия

• Изменение образа жизни

– Прекращение курения

– Низкокалорийная диета

– Физическая активность

• Индивидуализация лечения

– Метформин (?)

– иАПФ/АРА

– Статины 

– Бариатрическая хирургия (?)



Коррекция образа жизни



http://mets.health-
outcomes-
policy.ufl.edu/calculator/


