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Клинические компоненты кардиометабо-
лического синдрома (КМС) включают вис-
церальное ожирение, артериальную гипер-
тонию (АГ), дислипидемию, инсулинорези-
стентность (ИР)/гиперинсулинемию, микро-
альбуминурию. Все эти компоненты связа-
ны с активацией ренин-ангиотензин-альдо-
стероновой системы (РААС), оксидативным
стрессом, воспалением, эндотелиальной дис-
функцией и повышают риск сердечно-сосу-
дистых заболеваний. Неалкогольная жиро-
вая болезнь печени (НАЖБП) отражает ма-
нифестацию КМС в печени и, независимо от
других факторов риска, тесно взаимосвяза-
на с висцеральным ожирением, ИР, атеро-
склерозом (АС), имеет непосредственное от-
ношение к патогенезу диабета второго типа
(Д2Т) [1–5]. Метаболическими последствия-
ми жировой инфильтрации печени является
гипергликемия, дислипидемия и субклини-
ческое воспаление. Диабет, АГ, хроническая
болезнь почек и НАЖБП чаще встречаются
среди лиц с ожирением.

В последние годы классические пред-
ставления о жировой ткани как хранили-
ще жирных кислот (ЖК) претерпели су-
щественные изменения. Согласно современ-
ным представлениям, жировая ткань игра-
ет центральную роль в метаболизме липи-
дов, глюкозы, продуцирует широкий спектр
адипоцитокинов, включая ангиотензиноген,
фактор некроза опухоли-α (ФНО-α), интер-
лейкин (ИЛ)-6, адипонектин, лептин, ин-

гибитор активатора плазминогена-1 (PAI-1)
и ряд других факторов [6]. Адипцитокины
вовлечены в метаболизм глюкозы (адипо-
нектин, резистин), липидов (белок, перено-
сящий эфиры холестерина — СЕТР), вос-
паление (ФНО-α, ИЛ-6), коагуляционные
процессы (PAI-1), активацию макрофагов
(адгезивные молекулы, макрофагальный хе-
моатрактантный белок-1 — MCP-1), регу-
лирование давления крови (ангиотензино-
ген, ангиотензин II — AngII) и контроль
потребления пищи (лептин) [6–9]. Процесс
экспансии адипозной ткани сопровождает-
ся инфильтрацией макрофагов, способных
продуцировать ФНО-α, ИЛ-6, влиять на
продукцию адипоцитокинов, активировать
РААС [10, 11]. Адипоцитокины, в свою оче-
редь, влияют на метаболизм и функции
многих органов и тканей, включая мыш-
цы, печень, сосуды и мозг. Уровень адипо-
цитокинов плазмы возрастает с увеличени-
ем адипозной массы и размера адипоцитов,
исключая адипонектин [6, 12, 13]. Призна-
но, что висцеральное/абдоминальное ожире-
ние играет более значимую роль в разви-
тии патологии по сравнению с перифери-
ческой адипозной тканью в секреции сво-
бодных жирных кислот (СЖК) и адипоци-
токинов [13]. Дисфункция адипоцитов при
ожирении вовлечена в развитие ИР, Д2Т,
АС, АГ, стеатоза печени и других мета-
болических нарушений, характерных для
КМС [7, 8, 14].

84 Проблеми ендокринної патологiї № 1, 2012



Огляди

Мощным ингибитором липолиза, снижа-
ющим высвобождение СЖК из адипоцитов,
является инсулин. При сопутствующих ИР
состояниях, таких как ожирение, АГ, КМС
и Д2Т, способность инсулина ингибировать
липолиз нарушена и сопровождается хро-
ническим повышением уровня СЖК в кро-
вотоке. Экспансия адипозной ткани акти-
вирует РААС, окислительный стресс. Про-
исходит нарушение передачи инсулинового
сигнала, способствующее патогенезу КМС,
Д2Т [15]. Основными тканями, вовлечен-
ными в ИР, являются мышечная и жиро-
вая [16]. Снижение метаболических эффек-
тов инсулина в тканях сосудов связано с дис-
функцией эндотелия, АГ и АС. Мишенью
для поражения при состоянии ИР также яв-
ляется печень [2].

Локальная активация РААС, окис-
лительный стресс, инсулинорезистент-
ность

Кардиометаболический синдром часто
встречается среди лиц с повышенной массой
висцерального жира. Снижение веса всего
на 5% за счет абдоминального жира сопро-
вождается снижением активности компонен-
тов РААС и давления крови на 7 мм рт. ст.
У 50% гипертоников выявляют ИР, коррек-
ция которой оказывает позитивный эффект
на контроль давления крови. Активно иссле-
дуются роль ИР и окислительного стресса
в дисфункции эндотелия, индуцированного
РААС, патогенезе АГ. Эндотелиальная дис-
функция является связующим звеном меж-
ду ожирением, ИР, Д2Т и АГ, поскольку
независимо коррелирует с каждым из этих
нарушений. Применение ингибиторов РААС
предупреждает развитие диабета [17, 18].

Жировая ткань продуцирует липофиль-
ные факторы, стимулирующие секрецию
AngII и альдостерона (Аldо), которые через
рецепторы первого типа (AT1R) и рецепто-
ры минералокортикоидов (MR) способству-
ют адипогенезу, инфильтрации макрофагов
в адипозную ткань [19]. Подтверждением
связи между активностью РААС и ожире-
нием являются данные о корреляции меж-
ду экспрессией жировой тканью ангиотен-
зиногена, увеличением общей массы жира
и развитием АГ у экспериментальных жи-

вотных [12, 20–22]. Продукция ангиотензи-
ногена и Ang II жировой тканью оказывает
локальный эффект на рост жировой ткани
и системный — на регулирование давления
крови [21, 23]. Многие эффекты Ang II осу-
ществляются через AT1R. Активация этих
рецепторов в клубочковой зоне коры над-
почечников стимулирует продукцию мине-
ралокортикоидов, активация в других тка-
нях стимулирует многие внутриклеточные
процессы, включая продукцию реактивных
форм кислорода (ROS), снижающих эффек-
тивность метаболических и пролифератив-
ных сигналов инсулина (рис. 1). Актива-
ция AT1R повреждает передачу инсулино-
вого сигнала, вызывая эндотелиальную дис-
функцию и вторичное повышение давления
крови.

Повышение уровня Aldo плазмы незави-
симо ассоциируется с КМС, ИР, ожирени-
ем [24]. При первичной гиперальдостероне-
мии и низкой активности ренина и Ang II от-
мечается высокий уровень глюкозы плазмы
и преобладание КМС по сравнению с лица-
ми с эссенциальной гипертензией. В другом
исследовании степень ИР была выше, а уро-
вень адипонектина ниже в случае первичной
гиперальдостеронемии по сравнению с эс-
сенциальной гипертензией. Связь между по-
вышенным уровнем Aldo и ИР подтвержда-
ется также тем, что резекция опухоли, про-
дуцирующей Aldo, повышает чувствитель-
ность к инсулину [25–27].

Эффект инсулина на сосудистый эндо-
телий частично связан с повышением про-
дукции NO через процессы фосфорилирова-
ния и повышение активности эндотелиаль-
ной NO-синтазы (eNOS). Индуцированная
ИР активация рецептора AT1R снижает ста-
бильность мРНК гена eNOS, уровень биодо-
ступного NO, повышает активность оксида-
зы никотин-амид-динуклеотид-фосфата вос-
становленного (NADPH) и, таким образом,
стимулирует продукцию ROS. Минерало-
кортикоиды также активируют NADPH ок-
сидазу и индуцируют продукцию ROS и пе-
роксинитрита (ONOO–) [28]. ROS способны
вызывать повреждения ткани, стимулиро-
вать продукцию дополнительных ROS, пре-
вращая NO в ONOO–, в результате чего
снижается уровень биодоступного NO и на-
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рушается функция эндотелия. ROS также
продуцируется в митохондриях, и в слу-
чае увеличения окислительного фосфорили-
рования его продукция возрастает, способ-
ствуя развитию ИР, диабета и КМС.

Многие сосудистые эффекты AngII
и Аldo, заключаются в активации NADPH
оксидазной системы сосудов — основного
источника ROS (рис. 2) [24]. Данные ис-
следований последних лет позволяют выяс-
нить механизмы негативного влияния AngII
и Aldo на метаболические сигналы инсули-
на [29]. Метаболические нарушения, связан-
ные с ожирением и КМС, включают нару-
шение захвата глюкозы, стимулированно-

го инсулином, снижение активности eNOS,
уровня биодоступного NO [24]. Эти процес-
сы ослабляют вазодилатацию и снижают
доставку субстратов к тканям. Повышение
плазменного уровня Aldo отвечает за сни-
жение метаболических эффектов инсули-
на в тканях сосудов. Повышение продук-
ции ROS, стимулированное AngII и Aldo,
также является важным в этом процессе
[13, 25].

Активация РААС приводит к генерации
ROS, активации редокс-чувствительной се-
риновой киназы, с помощью которой проис-
ходит процесс фосфорилирования субстра-
та инсулинового рецептора-1 (IRS-1), сни-

Рис. 1. Классический путь эффектов альдостерона (Aldo) через рецепторы минерало-
кортикоидов (MRs) и ангиотензина II (Аng II) через рецепторы первого типа (AT1R)
на различные органы и ткани [24].
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жающего его взаимодействие с фосфоино-
зитол-3-киназой (PI3K). Снижается актив-
ность протеинкиназы В (Akt) и атипич-
ной протеинкиназы, активирующей фосфо-
рилирование/активность eNOS [24]. Поэто-
му лица с ИР, ожирением и повышенным
уровнем Aldo более склонны к эндотели-
альной дисфункции и развитию гипертен-
зии [25, 26, 29, 30]. Высокий уровень Aldo вы-
зывает гиперфильтрацию в почках и способ-
ствует развитию гломерулярной и тубулоин-
терстициальной болезни. Индуцированные
Ald повреждения почек сходны с поврежде-
ниями, индуцированными дефицитом инсу-
линового сигнала [26].

Антагонисты MR отменяют локальные
сигналы РААС, снижают гломерулярное ре-

моделирование и улучшают эффекты инсу-
лина, снижая NADPH оксидазную актив-
ность и продукцию ROS. У пациентов с хро-
нической болезнью почек комбинация блока-
торов MR с ингибиторами ангиотензинпре-
вращающего фермента (АПФ) или блокато-
рами AT1R эффективно снижает протеину-
рию и альбуминурию [17, 24, 29, 31, 32].

Норадреналин или AngII в равной сте-
пени повышают давление крови, но толь-
ко индуцированная AngII гипертензия со-
провождается увеличением продукции сосу-
дами O2–. Антиоксидантная терапия, вклю-
чающая супероксид-дисмутазу, значительно
снижает давление крови после инфузии жи-
вотным AngII, но не после норадреналина.
Супероксид-дисмутаза увеличивает эндоте-

Рис. 2. Генерация реактивных форм кислорода (ROS), стимулированная альдостероном
(Аldo) через рецепторы минералокортикоидов (MR) и активацию оксидазы никотин-
амид-динуклетидфосфата восстановленного (NADPH) и AngII через рецепторы перво-
го типа (АТ1R) ингибирует передачу сигнала инсулина и снижает активность eNOS
в эндотелиальных клетках сосудов и поступление глюкозы в миоциты (Akt-протеинки-
наза В, PKC-протеинкиназа С, Glut4-транспортер глюкозы-4, IRS-субстрат инсулино-
вого рецептора, PI3K-фосфоинозитол-3-киназа, SerKs-сериновые киназы, MR-рецепто-
ры минералокортикоидов, AT1R-рецептор AngII первого типа, IR-рецептор инсулина,
PDK-1 — киназа-1 пируватдегидрогеназы) [24].
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лийзависимую вазодилатацию и гипотензив-
ный ответ на ацетилхолин [24].

Ang II ингибирует продукцию адипо-
нектина, повышающего чувствительность
тканей к инсулину. Блокаторы рецепторов
Ang II оказывают гипотензивный и антидиа-
бетический эффекты, нейтрализуя действие
Ang II и стимулируя экспрессию адипонек-
тина независимо от массы тела. Этому эф-
фекту сопутствует улучшение чувствитель-
ности к инсулину и снижение гипертрофии
адипоцитов [33].

Лица с дефицитом лептина являются
нормотензивными независимо от степени
ожирения. Концепция связи лептина с ги-
пертензией основана на установленном фак-
те активации Na+/K+-АТФ-азы почек этим
адипокином. Повышенный уровень лептина
при ожирении стимулирует симпатическую
активность преимущественно в почках и пе-
риферических сосудах. Следствием этой ак-
тивации является увеличение частоты сер-
дечных сокращений и повышение давления
крови. Помимо эффекта лептина, на давле-
ние крови неблагоприятно влияет ИР [24].

Неалкогольная жировая болезнь
печени: манифестация метаболическо-
го синдрома

У большинства пациентов НАЖБП дли-
тельное время протекает бессимптомно и на
момент обследования, как правило, обна-
руживают не только болезнь печени, но
и ряд других метаболических нарушений.
НАЖБП отражает манифестацию КМС
в печени и тесно связана с висцеральным
ожирением, ИР и АС независимо от других
факторов риска. Метаболическими послед-
ствиями жировой печени является гипергли-
кемия, дислипидемия и субклиническое вос-
паление [1–5, 34].

Нарушение процесса хранения липидов
в жировой ткани вызывает стеатоз пече-
ни [2, 7]. Жир печени коррелирует со сте-
пенью ИР независимо от веса и эта связь
обусловлена нарушением подавления инсу-
лином эндогенной продукции глюкозы. Про-
лонгированное накопление жира в пече-
ни может вызвать воспалительные реак-
ции, снижающие ее метаболическую актив-
ность. Цитокины и другие сигнальные моле-

кулы, а также ядерные рецепторы, липиды,
транскрипционные факторы и эндокринные
медиаторы вызывают дисфункцию клеток
и прогрессирование стеатоза [5, 33].

Печень является основным органом син-
теза и метаболизма липидов и апобел-
ков. Интенсивность потока СЖК в пе-
чень — главный фактор регуляции секре-
ции липопротеинов очень низкой плотности
(ЛПОНП). Поступление глюкозы и СЖК
в печень опосредовано действием инсули-
на. Сверхпродукция ЛПОНП печенью и на-
рушение клиренса вызывает гипертриглице-
ридемию и является возможным механиз-
мом аккумуляции липидов в печени, воспа-
лительных реакций, снижающих функцио-
нальную активность печени. Продукция пе-
ченью аполипопопротеина (апо) В в составе
ЛПОНП связана с ИР [1, 2].

Молекулярные механизмы, вызываю-
щие аккумуляцию жира в печени, не иссле-
дованы, но выделяют следующие общие при-
чины: повышение захвата липидов, увели-
чение синтеза ЖК, нарушение синтеза или
секреции липопротеинов, снижение окисле-
ния ЖК.

Гормоны и адипоцитокины, такие как
адипонектин, лептин, ФНО-α и др., играют
важную роль в регуляции метаболизма ли-
пидов, патогенезе стеатоза и фиброза пече-
ни [34–36].

Адипонектин проявляет защитные свой-
ства при алкогольной и НАЖБП, способ-
ствуя β-окислению ЖК через стимуляцию
ядерных рецепторов, активируемых проли-
фератором пероксисом (PPAR)α и фосфо-
рилирование аденозинмонофосфат (АМФ)-
киназы [36]. Инфузия адипонектина снижа-
ет уровень глюкозы плазмы и ферментов
глюконеогенеза в печени. Адипонектин мо-
дулирует активность АМФ-киназы, регули-
рующую синтез триглицеридов (ТГ) и хо-
лестерина (ХС) через подавление SRЕBP
(Sterol regulatory tlement-binding protein)
и ChREBP (Сarbohydrate response element-
binding protein) — ключевых транскрип-
ционных факторов синтеза ТГ, активиру-
емых, соответственно, инсулином и глюко-
зой, а также улучшает эффекты инсули-
на через субстрат инсулинового рецептора
(IRS)-1 [37]. Клиническими исследованиями
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установлено, что у пациентов с НАЖБП
уровень адипонектина плазмы снижен и об-
ратно коррелирует со степенью воспаления
и повреждения печени. Адипонектин сни-
жал степень стеатоза при высококалорий-
ной диете, ожирении, ИР и признаки повре-
ждения печени, индуцированные алкоголем
или ССl4 [38, 39].

Уровень плазменного адипонектина
и общую массу жира считают независимым
предиктором катаболизма апоВ ЛПОНП.
Другой фактор адипоцитарного происхож-
дения — лептин — влияет на композицию
и содержание липидов, подавляя экспрес-
сию генов и соответствующих ферментов,
вовлеченных в синтез ЖК de novo (ацетил-
КоА-карбоксилазу — AКК, синтазу ЖК,
стерол-КоА-десатуразу-1 и дельта-6-десату-
разу в печени и жировой ткани) [36]. В усло-
виях эксперимента показано, что лептин
в высоких дозах действует подобно инсу-
лину, снижая уровень ТГ, но молекулярный
механизм, отвечающий за гипотриглицери-
демию, индуцированную лептином, отлича-
ется от гипотриглицеридемии, индуцирован-
ной инсулином. Лептин снижает липогенез
и активирует β-окисление ЖК. Происхо-
дит снижение формирования и секреции
ЛПОНП, но уровень aпoB печени не изме-
няется. В отличие от лептина, инсулин не
оказывает эффекта на β-окисление и, веро-
ятно, увеличивает пост-трансляционную де-
градацию aпoB [1, 40]. В итоге, продукция
ЛПОНП печенью возрастает при условии,
когда пост-трансляционная стабильность
aпoB повышена (при повышении поступ-
ления липидных субстратов) и снижается
в случае повышения деградации aпoB (при
снижении имеющихся в распоряжении ли-
пидных субстратов). Лептин оказывает тка-
неспецифический эффект на экспрессию ге-
нов метаболизма липидов в печени и жиро-
вой ткани.

У пациентов с хронической болезнью
печени часто отмечают активацию РААС.
При хроническом поражении печени ключе-
вые компоненты РААС экспрессируются ло-
кально. С фармакологической точки зрения
представляет интерес тот факт, что РААС
имеет непосредственное отношение к экспе-
риментальному фиброзу [41]. AngII индуци-

рует развитие воспаления в печени и сти-
мулирует фиброзогенную активность звезд-
чатых клеток печени, включая клеточную
пролиферацию, миграцию, секрецию про-
воспалительных цитокинов и синтез колла-
гена [23]. Экспрессия трансформирующего
фактора роста (ТФР)-β1 — ключевого ци-
токина, способствующего развитию фибро-
за сердца, печени и почек, также стиму-
лируется Ang II. Инфузия Ang II повыша-
ет продукцию ТГ печенью [29]. Длитель-
ное применение блокаторов АТ1R повышает
уровень адипонектина, снижает прогресси-
рование фиброза печени [18, 42]. Эти иссле-
дования подтверждают важную роль AngII
и РААС в патогенезе фиброза печени и дру-
гих органов.

Накоплено достаточно данных позволя-
ющих утверждать, что у лиц с гепатитом C,
НАЖБП и алкогольной болезнью печени
в сочетании с компонентами КМС или Д2Т
повышен риск смертности. Коррекция мета-
болических нарушений у пациентов с хро-
нической болезнью печени может улучшить
исход [43]. Блокаторы РААС оказывают бла-
гоприятное воздействие на ранних стадиях
фиброза печени [22, 33].

Связь инсулинорезистентности,
ожирения с дислипидемией и атеро-
склерозом

Нарушение эффектов инсулина в жи-
ровой ткани приводит к дислипидемии
и формированию проатерогенного феноти-
па (рис. 3) [21, 40, 44, 45]. Развитию ИР пред-
шествует нарушение метаболизма глюкозы,
повышение уровня СЖК в кровотоке, сни-
жающих процесс липолиза, и, возможно,
нарушение хранения липидов в жировой
ткани [12]. Результатом отсутствия супрес-
сорного эффекта инсулина на липолиз яв-
ляется повышение секреции адипоцитами
СЖК, которые транспортируются в печень
и вместе с продуцируемыми печенью ТГ,
апо В формируют ЛПОНП. Избыток липи-
дов вызывает постпрандиальную стабилиза-
цию апоВ, что также стимулирует форми-
рование и секрецию ЛПОНП [45]. Инсулин
через сигнальные механизмы, опосредован-
ные фосфоинозитол-3-киназой (PI3K), явля-
ется промотором деградации апоВ. В ито-
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ге, высвобождение избыточного количества
СЖК и снижение деградации апоВ вызы-
вает характерную для ИР гипертриглицери-
демию, которая, в свою очередь, снижает
активность липопротеинлипазы (ЛПЛ), от-
вечающей за клиренс ремнантов ЛПОНП.
Избыток этих метаболитов ассоциируется
с риском АС. Повышенная концентрация
ЛПОНП и маленьких плотных липопротеи-
нов низкой плотности (мпЛПНП) при состо-
янии ИР нарушают метаболизм липопроте-
инов высокой плотности (ЛПВП).

Белок, переносящий эфиры холестерина
(СЕТР), отвечает за обмен между холесте-
рином (ХС) ЛПВП и ТГ ЛПОНП. В резуль-
тате этого обмена ЛПВП становятся более
доступными для действия липазы и быст-
ро удаляются из кровотока [12]. Дефицит
CETP, сопровождающийся высоким уров-
нем ЛПВП, рассматривают как фактор низ-
кого кардиоваскулярного риска. Фармаколо-
гическое ингибирование активности CETP
значительно (более чем на 63%) повышает
уровень ЛПВП, но ожидаемого снижения
прогрессирования атеросклероза, оценивае-
мого по толщине каротидной интимы, сре-
ди пациентов со смешанным типом дисли-

пидемии не происходит. Риск атеросклероза
в состоянии ИР связан с накоплением в кро-
вотоке атерогенных дериватов ЛПОНП [12].

Дисфункция адипоцитов при ожирении
способствует развитию атеросклероза. По-
вышение уровня ИЛ-6, ФНО-α, лептина,
продуцируемых в избытке гипертрофиро-
ванными адипоцитами, а также присут-
ствие ИР ведет к снижению продукции NO
и эндотелиальной дисфункции. Повышение
плазменного уровня CETP адипоцитарно-
го происхождения снижает концентрацию
ХС ЛПВП и увеличивает количество ХС
мпЛПНП, которые отличаются атерогенны-
ми свойствами. Адипонектин играет суще-
ственную роль в развитии метаболических
нарушений, связанных с ожирением. На ран-
ней стадии АС циркулирующие моноциты
прилипают к активированным эндотелиаль-
ным клеткам. Происходит их дифференциа-
ция в макрофаги и аккумуляция модифици-
рованных липопротеинов [10, 11]. Адипонек-
тин влияет на многие этапы атерогенеза: ин-
гибирует активацию ядерного фактора кап-
паВ (NF-κB), эффективно снижает адгезию
моноцитов к эндотелиальным клеткам и экс-
прессию адгезивных молекул, стимулиро-

Рис. 3. Системная резистентность к инсулину формирует атерогенный липидный фено-
тип (PI3K — фосфоинозитол-3-киназа, ЛП — липопротеины, ЛПОНП — липопротеины
очень низкой плотности, ЛПВП — липопротеины высокой плотности. ЛПЛ — липопро-
теинлипаза, СЕТР — белок, переносящий эфиры холестерина, ЖК — жирные кислоты,
ТГ — триглицериды, АроВ — аполипопротеин В) [45].
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ванных ФНО-α, также снижает экспрессию
провоспалительного цитокина ИЛ-8 в эн-
дотелиальных клетках. Основной антиате-
рогенный эффект адипонектина заключает-
ся в подавлении экспрессии интрацеллюляр-
ной адгезивной молекулы-1 (ICAM-1), Е-се-
лектина, адгезивной молекулы-1 сосудисто-
го эндотелия (VCAM-1), нивелировании эф-
фектов ФНО-α на эндотелий, ингибирова-
нии экспрессии скавенджер-рецепторов мак-
рофагов класса A-1 (рис. 4) [12, 46]. Сниже-
ние уровня адипонектина при ожирении не
обеспечивает этих антиатерогенных эффек-
тов. Повышение плазменного уровня PAI-1
адипоцитарного происхождения при ожире-
нии может способствовать разрыву бляшки
с тонкой фиброзной крышкой, обеспечивая
доступ макрофагов.

Локальное применение адипонектина
в условиях эксперимента подавляет разви-
тие АС in vivo, снижая экспрессию VCAM-1,
ICAM-1 сосудистой стенкой, размер бляш-
ки [47]. Помимо этого, адипонектин снижает
формирование пенистых клеток, оппозицио-
нирует эффекту ретинол-связывающего бел-

ка-4 [9]. В итоге, нарушение эффектов ин-
сулина в жировой ткани приводит к дисли-
пидемии и формированию проатерогенного
клинического фенотипа. Изменение секре-
торного спектра адипокинов гипертрофиро-
ванными адипоцитами при ожирении отве-
чает за проатерогенные метаболические из-
менения в сосудах [9].

Таким образом, следствием нарушения
метаболической активности жировой ткани
является АГ, ИР, дислипидемия и процессы,
формирующие проатерогенные метаболиче-
ские изменения в сосудах. Следствием акти-
вации РААС при ожирении является генера-
ция ROS, ингибирующая активность eNOS,
эндотелиальная дисфункция, АГ. Фармако-
логическая блокада РААС не только улуч-
шает гемодинамику, но и благоприятно вли-
яет на показатели окислительного стресса,
чувствительность к инсулину и гомеостаз
глюкозы. Антагонисты MR отменяют ло-
кальные сигналы РААС, снижают гломеру-
лярное ремоделирование и улучшают эф-
фекты инсулина. У пациентов с почечной бо-
лезнью комбинация блокаторов MR с инги-

Рис. 4. Изменение секреторного спектра адипокинов гипертрофированными адипоци-
тами при ожирении вызывает проатерогенные метаболические изменения в сосудах
(СЕТР — белок, переносящий эфиры холестерина, VCAM-1 — адгезивная молекула-1
сосудистого эндотелия, ICAM-1 — интрацеллюлярная адгезивная молекула-1, PAI-1 —
ингибитор активатора плазминогена-1, ФНО-α — фактор некроза опухоли-α, СЖК —
свободные жирные кислоты, ИЛ-6 — интерлейкин-6, NO — азота оксид, eNOS — эндо-
телтальная NO-стнтаза, ГМК — гладкомышечные клетки, ТГ — триглицериды, ХС —
холестерин, ЛПВП — липопротеины высокой плотности, мпЛПНП — маленькие плот-
ные липопротеины низкой плотности) [12].
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биторами АПФ или блокаторами AT1R эф-
фективно снижает протеинурию и альбуми-
нурию. Нарушение процесса хранения ли-
пидов в жировой ткани вызывает стеатоз
печени. НАЖБП отражает манифестацию
КМС в печени и связана с ИР, АС. Мета-

болическими последствиями жировой пече-
ни является гипергликемия, дислипидемия
и субклиничесое воспаление. Риск АС в со-
стоянии ИР опосредован накоплением в кро-
вотоке атерогенных дериватов ЛПОНП.
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