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Вступление

В последнее время многочисленные иссле-
дования доказывают неоспоримую роль взаи-
мосвязи звеньев метаболического синдрома и 
течения хронической экземы. Врачи терапевты, 
эндокринологи, дерматовенерологи пытаются 
разобраться в разнообразии гормональных и 
нейроэндокринных взаимосвязей, оказываемых 
симптомами метаболического синдрома и хрони-
ческой экземы, при этом все большее внимание 
уделяется состоянию жировой ткани и связанных 
с ней заболеваний.

Формирование висцерального типа ожирения,  
одного из симптомов метаболического синдрома, 
является более важным клиническим признаком 
предрасположенности к метаболическим нару-
шениям, чем абсолютные величины жировой 
массы в организме. Результаты изучения взаи-
мосвязи топографии жировой ткани и метабо-
лических нарушений позволили рассматривать 
абдоминальное ожирение как отражение суще-
ствующей в организме генетически обусловлен- 
ной инсулинорезистентности.

Существуют два типа жировой ткани, отлича-
ющихся по своим функциональным и метаболи-
ческим характеристикам, а так же микроскопи-
ческому строению, бурая и белая жировая ткань. 
У взрослых практически вся жировая ткань отно-
сится к типу белой. Ее основная метаболическая 
роль заключается в контролировании процесса 
депонирования жира, в ограничении теплопотерь, 
в обеспечении механической защиты. Жир нака-

пливается в виде триглицеридов (триацилглице-
ролов). В организме бурая жировая ткань является 
главным регулятором процессов термогенеза. 
Бурая жировая ткань не осуществляет процессов 
депонирования жиров, как белая жировая клет-
чатка, а представляет собой ткань, где происходит 
сгорание жира, т. е. превращение энергии в тепло.

Жировая ткань выделяет более 20 биологи-
чески активных веществ, которые участвуют в 
регуляции потребления пищи, расхода энергии, 
нейроэндокринных функций, процессов метабо-
лизма и представляет собой крупнейший источник 
энергии в организме [65, 30]. До недавнего 
времени полагали, что адипоциты представляют 
собой лишь пассивную ткань для хранения 
дополнительной энергии в виде жира, однако в 
настоящее время существуют неоспоримые дока-
зательства того, что адипоциты могут функцио-
нировать в качестве эндокринных секреторных 
клеток. Основная роль адипоцитов заключается в 
запасании триацилглицеридов в периоды избытка 
поступления калорий и в мобилизации этого запаса 
в те периоды, когда расход превышает потре-
бление. Адипоциты имеют уникальные структуры, 
созданные для выполнения этих функций. 
Они обладают полным набором ферментов и 
регуляторных белков, которые необходимы для 
выполнения липолиза и липогенеза de novo. В 
жировых клетках регулирование данных про-
цессов находится под непосредственным вли-
янием гормонов, цитокинов и других факторов, 
которые участвуют в метаболизме энергии [18]. 
Адипоциты приобрели способность осущест-
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влять свои функции в ходе эмбрионального раз-
вития в процессе подготовки к послеродовому 
периоду, когда начинает использоваться запас 
энергии жиров. Основной прирост числа белых 
адипоцитов приходится на период, наступающий 
вскоре после рождения, хотя предшественники 
адипоцитов появляются в поздние периоды 
эмбриональной жизни [11]. По современным 
представлениям, в белой жировой ткани синтези-
руется большое количество сигнальных веществ, 
а именно, лептин, фактор некроза опухоли-α [28], 
интерлейкин-6 (IL-6) [87], интерлейкин-8 (IL-8) 
[5], и соответствующие растворимые рецепторы. 
Белая жировая ткань также секретирует важные 
регуляторы метаболизма липопротеинов, такие 
как липопротеинлипаза (LPL), аполипопротеин 
Е (ароЕ) и белок-переносчик эфира холестерина 
(СЕТР). Среди постоянно растущего числа вновь 
открываемых веществ, секретируемых адипо-
цитами, также можно назвать ангиотензиноген, 
ангиотензин-П [16], ингибитор активатора плаз-
миногена-1 (PAI-1) [77], трансформирующий 
фактор роста-Р (TGF-β) [69], адипонектин [80]. Из 
белой жировой ткани крысы была выделена син-
тетаза окиси азота (NOS), и это указывает на то, 
что адипоциты являются потенциальным источ-
ником N0 [66]. К. Andersson и соавт. (1999) была 
опубликована информация, что N 0 участвует в 
липолизе как у крысы, так и у человека [2]. Про-
ясняется роль инсулиноподобного фактора роста-I 
(IGF-I), глюкокортикоидов и половых стероидов 
в пролиферации, дифференцировке и распреде-
лении жировой ткани. Однако влияние протеина, 
стимулирующего ацилирование (ASP) [52], ади-
пофилина [25], резистина [50], протеина агути 
(agouti) [45], апелина [3] и факторов, связанных  
с провоспалительными и иммунными процессами, 
по-прежнему требует дальнейших исследований 
[4]. В последнее время были открыты новые 
адипоцитокины – оментин [70], висфатин [20]  
и протеин коллагенового происхождения с моле-
кулярной массой 26 kDa (CORS-26), который 
также экспрессируется в моноцитах и клетках 
почек [85].

Таким образом, белая жировая ткань нахо-
дится в центре сети аутокринных, паракринных 
и эндокринных сигнальных веществ. С помощью 
сети местных и системных сигнальных структур, 
которые взаимодействуют с нейроэндокринными 
регуляторами, пути передачи сигналов в жиро- 
вой ткани, сформированные по хаотическому 
принципу, являются важным механизмом, ко- 
торый позволяет организму приспосабливаться  

к различным условиям: голоду, стрессу, инфек- 
циям, а также к периодам значительного избытка 
поступления энергии.

Известно, что существует два типа адипоци-
токинов: специфичные для жировой ткани био-
логически активные вещества, которые являются 
истинными адипоцитокинами, и другие, которые 
в изобилии секретируются жировой тканью, но 
не являются специфическими для жировой ткани. 
Яркими представителями специфичных для 
жировой ткани адипоцитокинов следует считать 
адипонектин и лептин, а среди последних адипо-
цитокинов можно назвать ингибитор-1 активатора 
плазминогена (PAI-1) и фактор некроза опухоли-α 
(TNF-α).

Важная роль адипоцитокинов подтверж-
дается тем фактом, что жировая ткань является 
крупнейшим органом в теле человека, а это 
означает, что общее количество адипоцитокинов, 
секретируемых всей жировой тканью, может в 
достаточной мере повлиять на весь организм, даже 
если количество адипоцитокинов, секретируемых 
отдельным адипоцитом, невелико. Еще одной 
важной особенностью является тот факт, что 
каждый адипоцит связан с сосудистой сетью, и 
это свидетельствует о том, что адипоцитокины, 
выброшенные из адипоцитов, с легкостью 
попадают в системное кровообращение.

Существует мнение о том, что нарушение 
регуляции синтеза и секреции адипоцитокинов 
влияет на развитие метаболических и сердечно-
сосудистых заболеваний. Так, адипоцитокины 
могут служить связующим звеном, посредством 
которого ожирение и инсулинорезистентность ста-
новятся фактором риска развития рака молочной 
железы, в частности, неблагоприятного прогно- 
за данного заболевания [67]. Адипоцитокины, а 
именно, TNF-α могут играть роль в развитии не 
только ангиопатии, но и нейропатии при сахарном 
диабете, причем это влияние оказывается больше 
на чувствительные, чем на двигательные волокна 
[47]. Недавно было установлено, что острый 
коронарный синдром определяет прогноз при 
сердечно-сосудистых заболеваниях, при этом уяз-
вимость бляшки является важным определяющим 
моментом при ее разрыве. Был сделан вывод, 
что в ходе данного процесса важную роль в уяз-
вимости бляшки играет матричная металлопро-
теаза секретируемая макрофагами, а тканевой 
ингибитор металлопротеазы может действовать 
в качестве защитника бляшки от разрыва, инги-
бируя матричную металлопротеазу. Было обна-
ружено, что адипонектин увеличивает экспрессию 
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мРНК и синтез белка тканевого ингибитора 
металлопротеазы в макрофагах через индукцию 
синтеза интерлейкина-10. Это указывает на то, что 
адипонектин может защитить бляшку от разрыва 
путем ингибирования функции матричной 
металлопротеазы через индукцию интерлейкин-
10-зависимого синтеза тканевого ингибитора 
металлопротеазы [48]. Предполагают, что пери-
артериальная и периартериолярная жировая 
ткань может обладать теми же свойствами, что и 
висцеральный жир, а значит, играть роль в раз-
витии сосудистых осложнений и инсулинорезис-
тентности [86].

Таким образом, жировая ткань обладает ауто-, 
пара- и эндокринной функциями и может влиять 
на функцию других органов, включая сосудистую 
стенку, во всем организме, секретируя большое 
количество веществ, обладающих различным био-
логическим действием, которые могут вызывать 
развитие сопутствующих ожирению осложнений, 
в том числе инсулинорезистентность. В этой 
части обзора более подробно рассматриваются 
специфичные для жировой ткани биологически 
активные вещества, представителями которых 
являются лептин и адипонектин.

Лептин, белковый гормон, секретируемый 
почти исключительно адипоцитами, был иденти-
фицирован в 1994 г. [88]. Ген, кодирующий про-
дукцию лептина, называется геном ожирения 
(ob gene). Название лептина происходит от гре-
ческого слова «leptos», что означает «тонкий». 
В головном мозге лептиновые рецепторы 
расположены главным образом в аркуатном ядре 
и вентромедиальном гипоталамусе, где нахо-
дятся центры голода, насыщения и терморегу-
ляции [72]. Получены данные, что лептиновый 
рецептор кодируется геном диабета (db gene) [9]. 
Были также обнаружены, длинная и короткая 
изоформы лептинового рецептора [9]. Как и у 
большинства гормонов, секреция лептина носит 
пульсовой характер с колебаниями в течение 
суток. Максимальный уровень лептина в крови 
отмечается после полуночи (22.00-03.00), 
минимальный – около полудня [68].

Основное действие лептина (подавление 
аппетита и увеличение энергетических затрат) 
осуществляется через снижение продукции 
нейропептида-Y  в аркуатном ядре гипоталамуса 
[42]. Было также выявлено прямое действие 
лептина на вкусовые клетки, приводящее к тор-
можению пищевого поведения [74]. Лептиновые 
рецепторы были также обнаружены в перифери-
ческих тканях: печени, поджелудочной железе, 

яичниках, эндометрии, трофобласте плаценты. 
При ожирении предполагается существование 
относительной резистентности гипоталамуса к 
центральному действию лептина [61]. В результате 
этого по механизму отрицательной обратной связи 
уровень лептина в крови повышается. Однако дей-
ствие лептина на периферические ткани сохра-
няется, в связи с чем было выдвинуто предполо-
жение о существовании селективной лептино-
резистентности [64]. При ожирении резистент-
ность к лептину отчасти может быть обусловлена 
нарушение суточного ритма его секреции [26]. 
Другими причинами можно считать нарушение 
механизмов транспорта лептина в цереброспи-
нальную жидкость [53], повреждение сигнального 
механизма в нейронах, чувствительных к лептину 
[83], и пострецепторных термогенных путей 
передачи лептинового сигнала [37]. Лептин пред-
ставляет собой не только центральный регулятор 
массы жира в организме, функционирующий 
путем снижения количества потребляемой пищи 
и увеличения расхода энергии, помимо этого 
он может быть вовлечен в индукцию резис-
тентности к инсулину, возможно через пери-
ферические механизмы действия [19]. Пред-
полагается существование комплекса взаимо-
действий между сигнальными путями лептина 
и инсулина, которые могут приводить к моди-
фикации метаболических эффектов инсулина, 
осуществляющихся через субстраты инсули-
нового рецептора (IRS-1 и I RS-2). Фактически, 
лептин может действовать через некоторые 
компоненты сигнального каскада инсулина, 
типа I RS-1 и I RS-2, PI -3-киназы и МАР-киназы 
(митоген-актйвированной протеинкиназы), и мо- 
жет изменять вызванную инсулином экспрессию 
генов in vitro и in vivo [32, 79]. Было показано, 
что сам по себе лептин не оказывает никакого 
эффекта на сигнальный путь инсулина, но пред-
варительная обработка лептином быстро увели-
чивает вызванное инсулином фосфорилирование 
тирозина и связывание PI-3-киназы с IRS-1, инги-
бируя фосфорилирование тирозина и связывание 
PI-3-киназы с I RS-2 [79]. Лептин также вы- 
зывает фосфорилирование серина A kt-пути и 
гликогенсинтетазы-3, но в меньшей степени, чем 
инсулин, и комбинация этих гормонов не при-
водит к аддитивному действию. Неоднозначное 
влияние лептина на стимулируемую инсулином 
и опосредованную I RS-1 и I RS-2 передачу сиг-
налов на три нисходящие киназы предполагает 
сложное и многомерное взаимодействие между 
этими системами. Лептин быстро активизирует 
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пути передачи сигналов непосредственно на 
уровне чувствительных к инсулину тканей, что 
накладывается на эффекты инсулина [32].

Результаты исследований влияния лептина 
на секрецию инсулина противоречивы. Имеются 
данные, что длительная гиперлептинемия инги-
бирует экспрессию мРНК инсулина [50]. Однако 
при врожденной лептиновой недостаточности 
экзогенное введение лептина не устраняло гипе-
ринсулинемию [17]. Кроме того, у лиц с нормо-
гликемией была отмечена положительная корре-
ляция между концентрациями лептина и инсулина 
натощак независимо от массы тела или типа 
распределения жировой ткани [22]. Результаты 
изучения влияния инсулина на секрецию лептина 
также оказались противоречивыми. Гиперин-
сулинемия в течение 2-5 ч не изменяла уровень 
лептина, в то время как сохранение повышенного 
уровня инсулина в течение нескольких дней сти-
мулировало секрецию лептина, но это могло быть 
вызвано увеличением содержимого жировых депо 
под действием гиперинсулинемии [36]. Однако 
при учете изменений объема жировой ткани была 
выявлена прямая зависимость между уровнем 
лептина и степенью инсулинорезистентности [40]. 
Высказано предположение, что лептин выполняет 
роль сигнала, посылаемого от адипоцитов к 
β-клеткам поджелудочной железы, направленного 
на стимуляцию секреции инсулина и тем самым 
сигнализирующего о сниженной чувствитель-
ности к инсулину [40].

Отмечено, что TNF -α вызывает быстрое вы- 
свобождение лептина из белой жировой ткани [34], 
однако результаты исследований данного влияния 
у человека оказались противоречивыми. Инфузия 
TNF-α сопровождалась быстрым цовышением 
сывороточной концентрации лептина [89], в то 
время как длительное воздействие TNF -α на 
культуру клеток адипоцитов человека приводило 
к снижению уровней мРНК лептина [21]. Роль 
TNF-α и лептина в патогенезе инсулинорезистент-
ности требует дальнейшего изучения. В исследо-
ваниях как in vitro, так и in vivo было обнаружено, 
что лептин обладает свойствами фактора роста, 
а именно, стимулирует ангиогенез [76], проли-
ферацию клеток гематопоэза и панкреатических  
(β-клеток путем фосфорилирования митогенакти-
вированной протеинкиназы, т. е. по тому же меха-
низму, что и инсулин [81]. Посредством подавления 
продукции нейропептида-Y  в аркуатном ядре 
гипоталамуса лептин оказывает стимулирующее 
действие на секрецию гормона роста гипофизом 
[84]. В результате при ожирении, вследствие, 

центральной резистентности к лептину, уровень 
гормона роста оказывается сниженным [59]. Хро-
ническое введение экзогенного лептина способ-
ствует окислению глюкозы с сохранением запасов 
гликогена с одновременной стимуляцией окис-
ления жирных кислот и подавлением накопления 
липидов в жировой ткани [54]. Глюкокортикоиды 
оказывают влияние на секрецию лептина только 
при экзогенном введении в больших дозах [82]. 
Была отмечена способность лептина стиму-
лировать клеточный иммунный ответ с увели-
чением продукции провоспалительных цито-
кинов [44]. В экспериментальных исследова- 
ниях вазодилататорный эффект лептина под-
тверждается, а данных о влиянии на пролифе-
рацию сосудов пока не получено [71]. В головном 
мозге были обнаружены синапсы нейронов, 
вырабатывающих нейропептид-Y, с нейронами, 
вырабатывающими тиролиберин. Предполагается, 
что через данный механизм лептин стимулирует 
высвобождение тиролиберина с увеличением 
уровня тироидных гормонов в циркуляции, при-
водящим к росту энергетических затрат [23]. 
Прямого влияния гормонов щитовидной железы 
на секрецию лептина обнаружено не было. Низкая 
концентрация лептина при гипертироидных состо-
яниях может быть обусловлена снижением массы 
тела и опосредована активацией симпатического 
отдела нервной системы [62].

Жировая ткань молочной железы является ис- 
точником паракринных митогенов и антимитоге- 
нов, включая инсулиноподобный фактор роста, 
трансформирующий фактор роста – β, цитокинов  
(а именно, TNF-α и IL-1P), а также лептина. Лептин  
может являться прогностическим и диагностичес- 
ким фактором в развитии рака протоков молочной 
железы, так как в здоровой молочной железе 
экспрессия лептина отсутствует. Однако экспрессия 
лептина возникает и в нормальной ткани, окру-
жающей злокачественное поражение протоков [7].

У женщин содержание лептина в сыворотке 
крови на 40 % больше, чем у мужчин [68]. Эти 
различия отражают резистентность к липос-
татическому действию лептина и могут быть 
обусловлены содержанием половых гормонов, так 
как тестостерон в большей степени, чем эстрогены, 
снижает секрецию лептина. Многочисленными 
исследованиями было показано, что достаточный 
уровень лептина является пермиссивным фак-
тором для полового созревания и поддержания 
способности к репродукции.

Так, при ожирении у детей отмечается раннее 
половое созревание [35]. Возраст менархе имеет 
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обратную зависимость от уровня лептина в крови 
[46]. При аменорее, вызванной чрезмерной физи-
ческой нагрузкой, имеет место низкий уровень и 
нарушение суточного ритма секреции лептина 
[41]. Мутация гена лептина у человека приводит к 
развитию ожирения и гипогонадизма [78]. У ob/ob 
мышей с генетическим отсутствием лептина вве-
дение данного гормона восстанавливает фертиль-
ность [10]. Действие лептина на половое созре-
вание может происходить как на уровне гипота-
ламуса, так и на уровне половых желез. В гипота-
ламусе данный механизм может осуществляться 
через производные соединения пропиомелано-
кортина или через нейропептид-Y [12]. В течение 
менструального цикла уровень лептина посте-
пенно нарастает на протяжении фолликулярной 
фазы, достигая пика в лютеиновую фазу [24].  
В норме отмечается также синхронность пуль-
сового выброса лептина и лютеинизирующего 
гормона гипофиза. Во время беременности 
уровень лептина повышается вместе со сроком 
гестации в большей степени, чем это соответ-
ствует нарастанию массы тела, что предполагает 
развитие физиологической лептинорезистент-
ности [24]. После родов уровень лептина резко 
снижается, что может отражать энергетические 
затраты лактационного процесса [24]. Хотя 
достаточный уровень лептина необходим для 
достижения фертильности, у ob/ob мышей с гене-
тическим отсутствием лептина после наступления 
беременности прекращение экзогенного введения 
данного гормона не препятствовало дальнейшему 
развитию беременности [51]. Было обнаружено, 
что лептин содержится в фолликулярной жид-
кости в тех же концентрациях, что и в сыворотке 
крови [31]. Учитывая имеющиеся в литературе 
данные о пермиссивной роли лептина в функцио-
нировании гипоталамо-гипофизарно-яичниковой 
системы [46] и нарушении секреции гонадотро-
пинов при низком уровне лептина, в частности, 
при чрезмерной физической нагрузке у женщин 
[41], можно предполагать, что гиполептинемия 
может участвовать в патогенезе, как нарушений 
менструального цикла, так и метаболического 
синдрома. Абсолютная и относительная недо-
статочность лептина может способствовать раз-
витию ановуляции у худых женщин, поскольку 
лептин, являясь ангиогенным фактором, может 
участвовать в механизмах селекции доминантного 
фолликула и образования желтого тела [6]. Одним 
из механизмов влияния лептина на уровень арте-
риального давления может являться наличие- 
селективной лептинорезистентности у тучных 

женщин [13]. Так, лептин стимулирует активность 
симпатического отдела нервной системы и спо-
собствует повышению артериального давления 
[1]. Можно предполагать, что помимо инсулино-
резистентности и гиперинсулинемии, абсолютная 
и относительная гиперлептинемия является 
одним из факторов развития артериальной гипер-
тензии у тучных женщин. Благоприятное влияние 
лептина на метаболизм инсулина и глюкозы 
может стимулировать разработку его применения 
для лечения метаболического синдрома, однако 
противоречивое действие лептина на другие 
системы (в частности, повышение артериального 
давления путем стимуляции автономной нервной 
системы) может оказаться сдерживающим фак-
тором. Таким образом, возможность терапевти-
ческого применения лептина требует дальнейших 
исследований.

Адипонектин представляет собой выделен- 
ный из адипоцитов коллагеноподобный белок, 
который был получен в результате, поиска про-
дуктов транскрипции генов жировой ткани  
в проекте «геном человека». Экспрессия мРНК 
адипонектина встречается исключительно в жи- 
ровой ткани. Адипонектин в большом коли-
честве присутствует в циркулирующей плазме, 
составляя у здорового человека 5-20 мкг/мл [48]. 
Физиологическая роль адипонектина полностью 
не изучена. Предполагается, что данный ади-
поцитокин обладает антиатерогенными [56] и 
противовоспалительными свойствами [88]. Ади-
понектин в отличие от многих других адипоци-
токинов (лептина, резистина, TNF -α, IL -6) регу-
лирует метаболизм липопротеидов, богатых три-
глицеридами [8]. Интересно, что концентрации 
адипонектина в плазме снижены у тучных паци-
ентов, особенно у лиц с висцеральным ожирением. 
Кроме того, отмечается тесная отрицательная кор-
реляция между концентрацией адипонектина 
и висцеральным ожирением, что было опред-
елено в ходе компьютерной томографии. Кон-
центрация адипонектина в плазме ниже у паци-
ентов с сахарным диабетом 2-го типа, чем у паци-
ентов в контрольной группе с соответствующим 
индексом массы тела. У индейцев племени Пима 
концентрация адипонектина в плазме имела 
сильную положительную корреляцию с чувстви-
тельностью к инсулину. Аналогичные результаты 
были получены при изучении ожирения у 
обезьян. При этом низкая концентрация адипо-
нектина в плазме была связана с инсулинорезис-
тентностью [43]. Снижение уровня адипонектина 
в течение первых двух лет жизни было связано  



12 ДЕРМАТОЛОГІЯ ТА ВЕНЕРОЛОГІЯ —№ 1 (51) — 2011

Погляд на проблему А.М. Біловол та ін.

с большим нарастанием массы тела у младенцев, 
имевших низкую массу тела при рождении, но 
при этом не зависело от чувствительности к ин- 
сулину [29]. Значимая отрицательная корре-
ляция уровня адипонектина с абдоминальным 
типом распределения жировой ткани и положи-
тельная корреляция – со степенью чувствитель-
ности к инсулину выявлена при гиперандрогении 
у женщин с синдромом поликистозных яичников 
[15]. Уровни адипонектина в плазме крови также 
снижены у пациентов с артериальной гипер-
тензией. Эндотелий-зависимая вазореактивность 
нарушена у пациентов с гипоадипонектинемией, 
которую считают причиной артериальной гипер-
тензии, и, по крайней мере, одной из причин ожи-
рения. Отмечено, что концентрации адипонектина 
в плазме снижены у пациентов с ишемической 
болезнью сердца по сравнению с таковой в контр-
ольной группе, соответствующей по индексу 
массы тела и возрасту [57].

В экспериментах на животных также была 
продемонстрирована антиатерогенная активность 
адипонектина. У мышей, лишенных адипонектина, 
развивалось более тяжелое утолщение интимы 
при повреждении эндотелия, чем у обычных мы- 
шей. Кроме того, повышенная экспрессия чело-
веческого адипонектина путем трансфекции аде-
новирусом приводила к снижению образования 
бляшек у мышей без ароЕ [55]. Адипонектин уча-
ствует в различных клеточных механизмах антиа-
терогенной защиты. Когда агрессивные факторы 
(окисленные липопротеины низкой плотности, 
химические вещества или механическое воздей-
ствие) повреждают эндотелиальный барьер, ади-
понектин накапливается в субэндотелиальном 
пространстве сосудистой стенки путем связывания 
с субэндотелиальным коллагеном. Далее адипо-
нектин проявляет антиатерогенные свойства в со- 
судистой стенке, подавляя связывание моно-
цитов с клетками эндотелия путем ингибиро-
вания экспрессии молекул адгезии VCAM-1, 
ICAM-1 и Е-селектина через ингибирование акти-
вации NF -kB. Адипонектин также уменьшает 
индуцированную факторами роста пролифе-
рацию клеток гладкой мускулатуры сосудистой 
стенки путем ингибирования процессинга МАР-
киназы. Кроме того, адипонектин подавляет фор-
мирование пенистых клеток путем ингибиро-
вания экспрессии рецептора скэвенджера класса 
А. Исследование методом «случай-контроль», 
выполненное в Японии, показало, что в группе 
с пониженным уровнем адипонектина в плазме 
менее 4 мг/мл отмечалось увеличение риска пато-

логии коронарных артерий наряду с присут-
ствием множества факторов риска. Это указывает 
на то, что гипоадипонектинемия является клю-
чевым фактором метаболического синдрома [39]. 
Проспективное исследование, выполненное в Со- 
единенных Штатах Америки, подтвердило, что 
высокие концентрации адипонектина связаны  
с низким риском развития инфаркта миокарда  
у мужчин [63]. Кроме гипоадипонектинемии, 
обусловленной накоплением висцерального жи- 
ра, имеются данные о существовании генети-
ческой гипоадипонектинемии, приводящей к раз-
витию клинического фенотипа метаболического 
синдрома. Низкий уровень адипонектина может 
являться одной из причин развития инсулиноре-
зистентности и образования неоинтимы сосудов 
[38]. Адипонектин может стимулировать образо-
вание новых кровеносных сосудов (ангиогенез) 
посредством активации перекрестного взаимо-
действия аденозин-монофосфат-активированной 
протеинкиназы и сигнального механизма A kt  
в эндотелиальных клетках [58]. Адипонектин 
может также стимулировать ангиогенез в ответ 
на ишемический стресс посредством активации 
АМФ-киназы, что предполагает возможность 
его применения в лечении сосудистых ослож-
нений ожирения [73]. Адипонектин может спо-
собствовать ремоделированию кардиомиоцитов. 
Концентрическая гипертрофия миокарда и диас-
толическая дисфункция часто встречаются при 
сахарном диабете, артериальной гипертензии 
и других заболеваниях. Низкий уровень адипо-
нектина может вносить свой вклад в развитие 
гипертрофии сердца, что предполагает возмож-
ность его использования для лечения этой пато-
логии. Способность ослаблять степень гипер-
трофии может заключаться в стимуляции сиг-
нального пути, зависимого от АМФ-киназы  
в кардиомиоцитах. АМФ-киназа является стресс-
активируемой протеинкиназой, которая участвует 
в регуляции энергетического и метаболического 
гомеостаза. Активность АМФ-киназы увели-
чивается при острых и хронических стрессах, 
например, при гипоксии, ишемии. Адипонектин 
может стимулировать АМФ-киназные пути в эн- 
дотелиальных клетках [73]. Высокий уровень 
лептина в крови может стимулировать развитие 
фиброза в печени. В свою очередь, адипонектин 
может предотвращать повреждение печени 
посредством торможения активации звездчатых 
клеток. Это происходит в результате снижения 
их пролиферации, усиления апоптоза, снижения 
экспрессии альфа-актина гладких миоцитов и 
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ядерного антигена пролиферирующих клеток. 
Эти данные предполагают возможность исполь-
зования адипонектина в лечении фиброза печени 
[14]. У здоровых людей адипонектин предот-
вращает возникновение сосудистых и метаболи-
ческих нарушений, которые могут быть вызваны 
целым рядом факторов, например химическими 
веществами, механическим напряжением или 
пищевой нагрузкой.

Гипоадипонектинемия вместе с повышенным 
уровнем TNF -α или PAI -1, связанные с висце-
ральным ожирением, могут являться основными 
факторами развития сосудистых нарушений, а 
также метаболических расстройств, включая 
инсулинорезистентность, которые входят в состав 
метаболического синдрома [49]. Антиатерогенный 
характер действия адипонектина может составить 
основу для разработки новой стратегии лечения 
сердечно-сосудистых заболеваний, сахарного 
диабета и метаболического синдрома. Труд-
ность состоит в том, что уровень адипонектина 
в плазме крови у здорового человека должен 
быть очень высоким, а поддерживать высокий 

уровень путем прямого введения при его недо-
статочной продукции в организме достаточно 
сложно. Кроме того, было показано, что наи-
более активна высокомолекулярная форма ади-
понектина, недостаток которой обнаруживается 
при заболеваниях коронарных артерий. Поэтому 
наиболее перспективным направлением исследо-
ваний представляется поиск активаторов синтеза 
эндогенного адипонектина. Так, тиазолидиндионы 
являются мощными активаторами синтеза адипо-
нектина [75]. Одним из перспективных методов 
повышения уровня адипонектина в крови у 
больных с метаболическим синдромом может 
также являться назначение рекомбинантного 
гормона роста человека [27]. Методы активации 
синтеза эндогенного адипонектина требуют даль-
нейшей разработки и изучения.

Следовательно, роль жировой ткани в 
эндокринной регуляции метаболических про-
цессов хронической экземы и метаболического 
синдрома требуют дальнейшего детального 
изучения.
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НА ТЛі МЕТАБОЛіЧНОГО СИНДРОМУ
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