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СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ 

АГ – артериальная гипертензия 

АД – артериальное давление 

ГЛЖ – гипертрофия левого желудочка 

ИМТ – индекс массы тела 

ИР – инсулинорезистентность 

ИММЛЖ – индекс массы миокарда левого желудочка 

ММЛЖ – масса миокарда левого желудочка 

ЛПВП – липопротеиды высокой плотности 

ЛПНН – липопротеиды низкой плотности 

ЛПОНП – липопротеиды очень низкой плотности 

МС – метаболический синдром 
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НТГ – нарушение толерантности к глюкозе 

НГН – нарушение гликемии натощак 
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ССЗ – сердечно-сосудистые заболевания 

ТИМОСА – толщина интима-медиа общей сонной артерии 

СРБ – С-реактивный белок 

ССС – сердечно-сосудистая система 

ТГ – триглицериды 
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ВВЕДЕНИЕ 

Актуальность проблемы 

Метаболический синдром (МС) сегодня представляет острейшую 

медико-социальную проблему современности и рассматривается не только 

как часто встречающаяся патология, но и как жизнеугрожающее состояние, 

поскольку сердечно-сосудистые осложнения МС являются основной 

причиной смерти во всем мире по данным Всемирной организации 

здравоохранения (ВОЗ) (S. Mendis et al., 2011). Актуальность проблемы 

кардиоваскулярной заболеваемости порождает широкомасштабные 

исследования и многочисленные дискуссии. Однако, единых критериев 

диагностики (К. G. Alberti et al., 1998, 2005, 2009; S. M. Grundy et al., 2005) и 

общего мнения о первопричине метаболических нарушений в патогенезе МС 

(Ю. В. Зимин, 1998; Е. Н. Пивоварова и соавт., 2011; К. П. Ошакбаев и соавт., 

2012; О. Д. Беляева, 2012; G. M. Reaven et al., 1996; P. J. Anderson et al., 2001) 

до сих пор не существует. Несмотря на большое количество противоречий в 

вопросах этиопатогенеза МС, вклад его компонентов в структуру сердечно-

сосудистых заболеваний (ССЗ) и смертности очевиден (В. В. Скибицкий и 

соавт., 2004; О. Р. Григорян и соавт., 2011; О. Ю. Шишанок, 2011;  

И. С. Явелов, 2012; E. L. Barrett-Connor et al., 1991; C. P, Spenser et et., 1997; 

S. H. Golden et al., 2002; E. S. Ford, 2004). Кроме того, большинство научных 

работ указывают на зависимость кардиоваскулярной патологии от 

количества компонентов МС (Ю. В. Жернакова, 2011, 2012). Особое 

внимание сегодня также уделяется гендерным особенностям при МС. Период 

менопаузы является сложным этапом в жизни женщины, так как отражает не 

только непосредственный переход к старению организма, но и 

сопровождается множественными метаболическими расстройствами  

(Е. М. Вихляева, 1998; Ю. П. Никитин, 2001; В. В. Скибицкий и соавт., 2004; 

H. M. Подзолкова и соавт., 2004; Н. А. Беляков и соавт., 2005; В. П. Сметник, 

2008; C. P, Spenser, 1997). У женщин в климактерическом периоде часто 

развивается сочетанная кардиоваскулярная патология, формирование 
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которой начинается с первых лет менопаузы, что существенно повышает 

риск фатальных осложнений (В. В. Скибицкий и соавт., 2007). В связи с этим 

большой интерес в настоящее время представляют метаболические 

нарушения при эстрогендефицитных состояниях у женщин, а также влияние 

отдельных компонентов МС на морфофункциональные изменения сердца. 

Проведенные многочисленные исследования выявляют корреляционные 

связи между гемодинамическими, метаболическими, гормональными 

факторами и состоянием сердечно-сосудистой системы (ССС) у женщин с 

МС (В. В. Скибицкий и соавт., 2004). Таким образом, вопросы 

этиопатогенеза, диагностики и тактики ведения больных с кардиологической 

патологией при МС в перименопаузе являются чрезвычайно актуальными в 

клинике внутренних болезней. 

Цель исследования 

Определить влияние компонентов метаболического синдрома на 

состояние сердечно-сосудистой системы у женщин в перименопаузе для 

разработки новых подходов в тактике ведения этих пациентов. 

Задачи исследования 

1. Изучить встречаемость компонентов МС у женщин в 

перименопаузе. 

2. Выявить взаимосвязь ремоделирования миокарда с толщиной 

интима-медиа общей сонной артерии, эндотелиальной дисфункцией и ее 

маркерами у женщин с артериальной гипертензией (АГ) при МС в 

климактерии. 

3. Установить связь нарушений липидного обмена с параметрами 

эхокардиографического исследования и толщиной интима-медиа общей 

сонной артерии у женщин при разнокомпонентном МС в зависимости от 

наличия в его составе АГ. 

4. Оценить гормональный спектр (уровни инсулина, С-пептида, 

лептина, половых стероидов, гонадотропинов, кортизола) при 

разнокомпонентном МС в климактерии. 
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5. Изучить взаимосвязь С-реактивного белка и уровня мочевой 

кислоты при АГ в составе МС в перименопаузе. 

6. Оценить показатели суточного мониторирования 

электрокардиограммы и артериального давления у женщин с 

разнокомпонентным МС в зависимости от наличия в его составе АГ. 

Положения, выносимые на защиту: 

1. У большинства женщин с МС в перименопаузе выявляется 

кардиоваскулярная патология. Морфофункциональные параметры сердца и 

сосудов ухудшаются по мере увеличения числа компонентов МС. 

2. Артериальная гипертензия при метаболических нарушениях у 

женщин в климактерии способствует ремоделированию миокарда, 

нарушению эндотелийзависимой вазодилятации, увеличению значений 

толщины интима-медиа, нарастанию частоты нарушений ритма сердца. 

3. Существуют многочисленные взаимосвязи между основными, 

дополнительными компонентами МС и морфофункциональными 

параметрами сердца и сосудов. 

Научная новизна работы 

Изучен вклад различных составляющих в развитие сердечно-

сосудистой патологии у женщин с разнокомпонентным МС в перименопаузе. 

Определены особенности течения заболевания и характерные лабораторные 

сдвиги у данных пациентов. Впервые проведён комплексный анализ влияния 

отдельных компонентов МС на морфофункциональные параметры сердца и 

сосудов при эстрогендефицитных состояниях. У пациенток с 

метаболическими нарушениями и артериальной гипертензией выявлены 

многочисленные корреляции между показателями липидного, пуринового 

обменов и эхокардиографическими параметрами. У женщин с МС в 

перименопаузе продемонстрирована связь между сывороточной 

концентрацией лептина и С-пептидом, инсулином, липопротеидами низкой 

плотности и комплексом интима-медиа общей сонной артерии. 
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Практическая значимость работы 

Результаты настоящего исследования выявили особенности участия 

основных и дополнительных компонентов МС в формировании 

морфофункциональных нарушений сердца и сосудов у больных с 

метаболическими нарушениями в перименопаузе. Показано, что на состояние 

кардиваскулярной системы влияет качественный и количественный состав 

МС. Установленные многочисленные взаимосвязи между метаболическими 

компонентами указывают на непосредственное и опосредованное негативное 

влияние на морфофункциональные параметры сердца и сосудов.  

Результаты исследования указывают на необходимость ранней 

диагностики и лечения составляющих МС для профилактики сердечно-

сосудистой заболеваемости и смертности. С учётом полученных данных 

обоснована целесообразность исследования кардиоваскулярных показателей 

у больных с метаболическими нарушениями в перименопаузе, в том числе на  

стадиях доклинических проявлений. 

Апробация и внедрение в практику 

Результаты настоящего исследования представлялись на 

Всероссийской медико-биологической конференции молодых 

исследователей «Фундаментальная наука и клиническая медицина – Человек 

и его здоровье» (Санкт-Петербург, 2012; 2013 гг.), на Всероссийской научно-

практической конференции с международным участием «Здоровье – основа 

человеческого потенциала: проблемы и пути их решения» (Санкт-Петербург, 

2012; 2013 гг.), на Санкт-Петербургской научно-практической конференции 

«Мультидисциплинарный взгляд на метаболический синдром» (Санкт-

Петербург, 2012 г.), на Санкт-Петербургской научно-практической 

конференции «От фундаментальных наук к клинической практике» (Санкт-

Петербург, 2012 г.), на Северо-Западной научной гастроэнтерологической 

сессии (Санкт-Петербург, 2012 г.), на 3-м съезде научного общества 

гастроэнтерологов России с международным участием, 17-ой Северо-
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Западной научной конференции «Санкт-Петербург – фармакотерапия - 2013» 

и 7-го Санкт-Петербургского гепатологического конгресса (Санкт-Петербург, 

2013 г.), на четырнадцатой научно-практической конференции ФГБУ 

ВЦЭРМ им. А.М. Никифорова МЧС России, ГБОУ ВПО СЗГМУ  

им. И.И. Мечникова Минздрава России (Санкт-Петербург, 2013 г.), на 

научно-практической конференции «Амбулаторная медицина 21 века» 

(Санкт-Петербург, 2013 г.), на V Всероссийской конференции «Современные 

аспекты исследования качества жизни в здравоохранении» (Москва, 2013 г.). 

Теоретические и практические данные, полученные в ходе 

проведенного исследования, внедрены в практическую деятельность в 

лечебных учреждениях г. Санкт-Петербурга: СПб ГБУЗ Городской больнице 

Святой преподобномученицы Елизаветы, СПб ГБУЗ Городской поликлинике 

86 п/о 57, СПб ГБУЗ Городской поликлинике 97. Результаты исследования 

также используются в учебном процессе кафедры факультетской терапии 

Федерального государственного бюджетного образовательного учреждения 

высшего профессионального образования «Санкт-Петербургский 

государственный университет». 

Публикации 

По материалам диссертации опубликовано 25 печатных работ, в том 

числе 4 в ведущих рецензируемых научных журналах и изданиях, 

определенных ВАК РФ. 

Структура и объем диссертации 

Диссертация изложена на 148 страницах машинописного текста и 

состоит из введения, обзора литературы, материалов и методов 

исследования, собственных результатов, обсуждения, представленных в 

4 главах, выводов и практических рекомендаций. Работа иллюстрирована 

12 таблицами и 27 рисунками. Библиографический список литературы 

содержит 303 источника, из которых 77 отечественный и 226 зарубежных. 



 

 11 

 

ГЛАВА 1. ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ 

 

1.1. Определение и распространенность метаболического синдрома. 

Метаболический синдром (МС) в настоящее время рассматривается, 

как сложный (составной), часто встречающийся фактор риска сердечно-

сосудистых заболеваний (ССЗ), сахарного диабета и гормональных 

нарушений (А. Н. Шишкин и соавт., 2009; Ю. В. Жернакова, 2012;  

R. K. Simmons et al., 2010). В разные годы экспертными комиссиями 

Всемирной организацией здравоохранения (ВОЗ) (1998), Национальной 

Образовательной программой по холестерину (2001), Американской 

ассоциацией клинических эндокринологов (2002), Международной 

Федерацией диабета (2005), Всероссийским обществом кардиологов (2007) 

были предложены различные варианты критериев постановки диагноза МС. 

В 2009 году Международной Федерацией диабета при участии 

Американского национального института сердца, легких и крови, 

Американской ассоциации сердца, Мировой федерации сердца, 

Международного общества по атеросклерозу, Международного общества по 

изучению ожирения критерии были обновлены. Согласно новым критериям, 

МС может быть диагностирован при наличии любых трех из пяти 

нижеперечисленных признаков: гипертриглицеридемия (≥150 мг/дл или 

1,7 ммоль/л) или нормальный уровень триглицеридов (ТГ) при 

соответствующей терапии, гипоальфахолестеринемия (<50 мг/дл или 1,3 

ммоль/л) или нормальный уровень липопротеидов высокой плотности 

(ЛПВП) при соответствующей терапии, нарушение толерантности к глюкозе 

(НТГ) или сахарный диабет 2 тип (СД2) по критериям ВОЗ от 1999 года, 

абдоминально - висцеральное ожирение (окружность талии >80 см у женщин, 

европеоидная раса), артериальная гипертензия (АГ) (АД >130/85 мм рт.ст. 

или гипотензивная терапия). С одной стороны, критерии остались прежними, 

но наличие абдоминального ожирения не является облигатным признаком  

(К. G. Alberti et al., 2009). 
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Все предложенные критерии диагностики МС обоснованны с позиции 

доказательной медицины, но, не смотря на это, на сегодняшний день 

являются предметом широкой дискуссии, поскольку до настоящего момента 

не существует единого мнения о первопричине метаболических нарушений в 

патогенезе МС. В настоящее время ни одна из теорий патогенеза не признана 

единогласно. Многими авторами поддерживается как глюкоцентрическая 

теория (Ю. В. Зимин, 1998; G. M. Reaven et al., 1996) так и липоцентрическая 

и как ее более усовершенствованная модицикафия – липокиновая  

(О. Д. Беляева, 2011; P. J. Anderson et al., 2001), но некоторые ученые относят 

МС к стрессиндуцированным заболеваниям (В. К. Козлов и соавт., 2010;  

Е. Н. Пивоварова и соавт., 2011), другие же предлагают его рассматривать с 

точки зрения системного хронического воспаления (К. П. Ошакбаев и соавт., 

2012) и «интрацеллюлярного» Кушинга (Y. Iwasaki et al., 2008; C. A. Staab  

et al., 2010; M. N. Morton, 2010; B. Alfonso et al., 2013). Отсутствие единых 

критериев диагностики также определяет различную встречаемость МС и его 

составляющих (Н. А. Шостак, 2002; Е. В. Шляхто, 2007 и соавт.;  

О. Д. Беляева, 2011; N. P. Bindraban et al., 2008; S. N. Song et al., 2008,  

R. J. Barth, 2011). 

Некоторыми авторами выделяется понятие «полный» МС, в состав 

которого входят пять основных компонентов МС и «неполный» МС, 

предполагающий наличие трех и четырех основных составляющих этого 

синдрома (А. М. Шилов и соавт., 2003). Другие же авторы считают 

нецелесообразным такое деление. В разные годы были предложены 

дополнительные критерии, сопряженные с МС, такие как 

микроальбуминурия (МАУ), провоспалительное и протромботическое 

состояния, синдром поликистозных яичников (СПКЯ), гиперурикемия, 

синдром сонного апноэ во сне, стеатоз печени (Ю. И. Строев и соавт., 2007). 

Столь обширное поражение органов и систем при метаболических 

нарушениях определяет огромный интерес к данной проблеме врачей 

различных специальностей (Н. В. Иванов и соавт., 2011; E. S. Ford, 2004;  
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Z. Wang et al., 2012; T. Yang et al., 2012; H. A. El Azeem et al., 2013;  

K. Michalakis et al., 2013).  

Результаты исследования INTERHEART, проведенного в 52 странах 

мира, показали, что МС в среднем имеет 26 % взрослого населения планеты, 

причем в группах от 20 до 49 лет чаще наблюдается у мужчин, от 50 до 69 - 

одинакова у мужчин и женщин, а в возрасте 70 лет и старше чаще 

встречается у женщин (Н. А. Беляков и соавт., 2005). Наиболее значимый 

прирост распространенности компонентов МС выявлен у мужчин в возрасте 

35-44 лет, у женщин - 45-54 лет (Ю. П. Никитин и соавт., 2001). По 

результатам исследования, проведенного в Финляндии и Швеции МС имеет 

10 % женщин без нарушений углеводного обмена, 42 % при нарушении 

гликемии натощак (НГН) и/или НТГ и 78 % при СД2. S. N. Song et al., (2008) 

также в своем исследовании подтвердил высокую частоту МС у пациентов с 

СД2, независящую от пола, возраста и длительности диабета. Получены 

данные, что высокая частота выявления отдельных компонетов МС в Северо-

Западном регионе также высока в перименопаузальный период, как и в 

общей популяции (АГ встречалась в 58,4 %, гиперхолестеринемия – 47 %, 

гипергликемия – в 7,3 %, при отсутствии АГ избыточная масса 

тела/ожирение в 51 % случаев (26,9 % и 24,1 % соответственно)  

(М. Н. Копина, 2010). По другим данным ожирение в перименопаузе 

встречалось у 28 % женщин, со следующим соотношением: I ст. -19 %, II ст. 

– 6 % и III ст. – 3 %, избыточная масса тела отмечалась в 48 % случаев и 

лишь 24 % женщин имели индекс массы тела (ИМТ) в пределах референтных 

значений (О. Ю. Шишанок, 2011). С началом менопаузы значительно 

возрастает риск развития ССЗ и СД2 (О. Р. Григорян 2011; С. Bolego et al., 

2003). Кроме того, у женщин в период пери- и менопаузы, страдающих СД2, 

риск развития ССЗ возрастает в 3-7 раз по сравнению со здоровыми 

женщинами того же возраста (О. Р. Григорян 2011). P. W. Wilson et al., (1999) 

в своей работе показал, что при сочетании трех и более метаболических 

факторов, таких как АГ, ожирение, гипергликемия, гиперхолестеринемия, 
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гипертриглицеридемия, гипо-α-холестеринемия, увеличивается риск 

ишемической болезни сердца (ИБС) у мужчин в 2,4 раза, у женщин – в  

5,9 раза. Относительный риск смерти от ИБС при СД равен 1,9 у мужчин и 

3,3 - у женщин (E. L. Ваrrеtt-Connor et al., 1991). Кроме того, показано 

увеличение частоты выявления ССЗ в перименопаузе по мере возрастания 

ИМТ: ИМТ 18-24,9 – 18 %, ИМТ 25-29,9 – 24 %, ИМТ 30-34,9 – 44,4 %, ИМТ 

35-39,9 – 50 %, ИМТ > 40 – 67 % (О. Ю. Шишанок, 2011). У женщин в 

климактерическом периоде часто развивается сочетанная кардиоваскулярная 

патология, формирование которой начинается с первых лет менопаузы, что 

существенно повышает риск фатальных осложнений (В. В. Скибицкий, 

2007). По данным Фремингемского исследования, частота острых 

коронарных событий увеличивается в 12 раз у женщин в постменопаузе по 

сравнению с женщинами репродуктивного возраста. Проспективное 

исследование ARIC показало двукратное увеличение риска развития 

ишемического инсульта как у мужчин, так и у женщин с МС  

(S. H. Golden, 2002)  

1.2. Дефицит эстрогенов при метаболических нарушениях и его 

влияние на сердечно-сосудистую систему у женщин.  

Концепция формирования менопаузального метаболического синдрома 

у женщин предложена C. P. Spenser et al. в 1997 году. В ее основе лежит 

дефицит эстрогенов и, как следствие, абдоминальное перераспределение 

жировой ткани, возникновение нарушений липидного, углеводного обменов, 

патологические изменения в системе гемостаза, формирование 

инсулинорезистентности (ИР) (C. P. Spenser et al., 1997). Примерно 60-65 % 

женщин перименопаузального периода имеют резкое увеличение массы тела 

(И. Г. Шестакова, 2001; А. Н. Шишкин и соавт., 2002, В. П. Сметник и соавт., 

2003, О. Р. Григорян и соавт., 2007, 2011; О. Ю. Шишанок, 2011;  

А. Т. Раисова, 2012, P. Collins et al., 2007), запускающее каскад 

патологических процессов в организме, приводящих к формированию МС.  

E. T. Роеlhman и A. Tchernof (1998) показано, что у женщин после 48 лет 



 

 15 

 

снижается скорость базального метаболизма на 4-5 % за каждое десятилетие, 

что требует повышенного контроля за массой тела у женщин данной 

возрастной группы для предотвращения развития ожирения. Исследования 

показывают, что характер отложения жира в менопаузе не зависит от степени 

ожирения и возраста, а зависит только от прекращения функции яичников: в 

ранней постменопаузе объем жира в области бедер больше на 36 %, а объем 

интраабдоминального жира – на 49 % по сравнению с женщинами с 

сохранной функцией яичников (М. А. Репина, 2003). Подтверждена четкая 

взаимосвязь в постменопаузальном периоде количества висцеральной 

жировой ткани с уровнем триглицеридемии (M. Rendell et al., 2001,  

A. Hernandez-Ono et al., 2001), α-холестеринемии (A. Hernandez-Ono et al., 

2001), гликемией натощак (A. Hernandez-Ono et al., 2001) и 

чувствительностью к инсулину (M. Rendell et al., 2001., M. Brochu et al., 

2000). О. Ю. Шишанок (2011) также выявила положительную корреляцию 

уровня холестерина и ТГ плазмы крови по отношению к ИМТ у женщин в 

перименопаузальном периоде. Однако, другими исследователями показано 

большее увеличение уровня тощаковой глюкозы, ИМТ и более выраженные 

изменения липидного спектра у женщин в пременопаузе с АГ в сравнении с 

женщинами с АГ в постменопаузе (А. Г. Мартынова и соавт., 2008). 

Экспериментально показано, что эстрогены оказывают на ССС как 

прямой эффект, влияя на эндотелий сосудов и кардиомиоциты, так и 

опосредованный эффект, посредством воздействия на липидный, углеводный 

обмены и систему гемостаза. Перименопаузальный период, как эстроген-

дефицитное состояние, способствует усугублению дисфункции эндотелия за 

счет нарушения синтеза оксида азота и стимуляции открытия кальциевых 

каналов в клеточных мембранах гладкомышечных клеток сосудов, 

увеличению жесткости сосудистой стенки, проявляющейся показателями 

меньшей податливости и большей скоростью пульсовой волны, увеличению 

образования коллагена в сосудистой стенке, приводящей к изменению 

соотношения эластин/коллаген и пролиферации гладкомышечных клеток  
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(В. П. Сметник, 2002; А. Н. Бритов и соавт., 2002; L. Sjoberg et al., 2005). 

Сегодня активно обсуждается вопрос взаимодействия гипоэстрогении с 

миокардиальной перестройкой. Данные литературы указывают на то, что 

эстрогены обладают кардиопротективным действием вследствие 

модулирования синтеза фактора некроза опухоли-α (ФНО-α) 

воспалительными клетками, тем самым предотвращая активацию 

кардиальных фибробластов, запускающих процессы ремоделирования  

(J. L. Mclarty et al., 2013). Другие данные говорят о том, что заместительная 

гормонотерапия (ЗГТ) не играет важной роли в развитии гипертрофии левого 

желудочка (ГЛЖ) в климактерии (S. Schwarz et al., 2010). Интересным 

является тот факт, что воспалительные элементы, вовлеченные в процессы 

перестройки сердечной мышцы такие как тучные клетки (S. Nicovani et al., 

2002), макрофаги (S. Capellino et al., 2006; L. Lui et al., 2013), Т-клетки  

(J. Tornwall et al., 1999), имеют эстрогеновые рецепторы. Многочисленные 

данные также указывают о влиянии гипоэстрогении на секрецию 

провоспалительных цитокинов (T. Suzuki et al., 2008; M. P. Corcoran et al., 

2010). Кроме того, в литературе описывается воздействие половых стероидов 

на нуклеарный фактор каппа-B (Nf-κB) (J. Li et al., 2008; L. Lui et al., 2013), 

участвующий не только в регуляции воспалительного процесса, но и в 

процессах метаболизма в кардиомиоцитах. Считается, что данный 

транскрипционный фактор, воздействуя на ключевой фермент в 

функционировании цикла глюкоза/жирные кислоты пируватдегидрогеназу 

киназу-4, способствует гипертрофическому процессу в миокарде (X. Palomer 

et al., 2011). 

Дефицит эстрогенов также приводит к активации ренин-

ангиотензиновой системы, в результате чего повышаются активности ренина 

плазмы и ангиотензинпревращающего фермента, увеличиваются в крови 

уровни ангиотензина-2, и количество рецепторов к нему. Кроме того, 

описано модулирование 17-в-эстрадиолом фибробласт-опосредованной 

миокардиальной перестройки за счет ингибирующего эффекта данного 
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эстрогена на ангиотензин-2 (J. A. Stewart et al., 2006; M. Wu et al., 2009). 

Также обсуждается роль ангиотензина-2 в ремоделировании миокарда. Нет 

однозначного ответа на вопрос является ли пролиферативное воздействие 

пептида на кардиальные фибробласты непосредственным, вследствие 

триггерного влияния на митогенез, или же опосредованным, через 

стимуляцию синтеза ростовых факторов и цитокинов, активацию белков 

внеклеточного матрикса (F. Bouzegrhane et al., 2002). 

Наступление менопаузы также способствует активации симпатической 

нервной системы. Гиперкатехоламинемия приводит к увеличению частоты 

сердечных сокращений и повышению сосудистого тонуса. Экспериментально 

доказано, что введение эстрогенов женщинам после перенесенной 

овариэктомии устраняет проявления симпатикотонии (О. Р. Григорян и 

соавт., 2007). При гиперинсулинемии у женщин в менопаузе, не получающих 

заместительную гормонотерапию половыми стероидами увеличивается 

агрегационная способность тромбоцитов: концентрации цАМФ и цГМФ в 

тромбоцитах снижаются, увеличивается синтез тромбоксана, повышаются 

концентрации прокоагулянтов, снижаются концентации и активность 

антитромботических факторов. Женщины с сохраненной функцией яичников 

по сравнению с мужчинами имеют выше уровень проконвертина, но ниже 

уровень фибриногена в крови и более низкую активность тканевого 

активатора плазминогена и ингибитора активатора плазминогена-1 (ИАП-1), 

что обеспечивает меньший риск образования артериальных тромбозов за счет 

действия эстрогенов (О. Р. Григорян и соавт., 2011). Помимо этого эстрогены 

способствуют повышению уровня ЛПВП и препятствуют циркуляции и 

накоплению липопротеидов низкой плотности (ЛПНП) в артериальной 

стенке, сдерживают аккумуляцию липидов в макрофагах и превращение их в 

пенистые клетки.  

 Таким образом, гипоэстрогения оказывает как прямое, так и 

опосредованное воздействие на ССС, тем самым, повышает риск развития 
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кардиоваскулярных осложнений и способствует снижению 

продолжительности жизни женщины.  

1.3. Компоненты метаболического синдрома, их взаимодействие и 

влияние на сердечно-сосудистую систему у женщин. 

1.3.1. Ожирение как компонент метаболического синдрома и его 

влияние на кардиоваскулярную систему. 

Установлено, что риск развития заболеваний, ассоциированных с 

ожирением, в значительной степени определяется особенностями 

распределения жировой ткани в организме (О. Р. Григорян и соавт., 2011). 

Важно также, что ИР встречается у 88 % больных с андроидным типом 

ожирения вне зависимости от степени ожирения, в то время как 32 % лиц с 

гиноидным ожирением имеют ИР, причем, в основном, при ожирении 3-4 

степени (Я. В. Благосклонная и соавт., 1998). Ожирение способствует 

увеличению скорости метаболизма андрогенов и повышению скорости их 

продукции, причем при абдоминальном ожирении скорость продукции 

тестостерона значительно выше, чем при гиноидном типе распределения 

подкожно-жировой клетчатки (Н. М Подзолкова и соавт., 2006). Показано, 

что при менопаузальном метаболическом синдроме снижается уровень 

глобулина, связывающего половые стероиды (ГСПС), что также 

способствует гиперандрогении, увеличению уровня свободного тестостерона 

в сыворотке крови (В. П. Сметник и соавт., 2003, Н. А. Беляков и соавт., 

2005; О. Р. Григорян и соавт., 2011). У женщин низкий уровень ГСПС, 

ассоциирован с общим и абдоминальным ожирением (A. Tchernof et al., 

1999), с ИР, гиперинсулинемией и НТГ (K. Sherif et al., 1998), высоким 

уровнем ТГ и низким уровнем ЛПВП (S. M. Hafner  

et al., 1989; A. Tchernof et al., 1999). Уровень ГСПС наиболее полно отражает 

тяжесть гормональных и метаболических нарушений у женщин с СПКЯ  

(Н. А. Беляков и соавт., 2005), а у женщин репродуктивного возраста по 

мнению S. Hajamor et al., (2003) также может служить предиктором 

количества компонентов МС. Однако, не все исследования подтверждают 
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гиперандрогению у женщин, в частности, в перименопаузе. (О. Ю. Шишанок, 

2011).  

Жировую ткань на сегодняший день рассматривают не только как 

основное энергеническое депо организма, но и как активный ауто-, пара-, и 

эндокринный орган, синтезирующий в кровоток биологически активные 

соединения пептидной и непептидной природы (Н. А. Беляков и соавт., 2005; 

Т. В. Мищенкова, 2007). Абдоминальный жир метаболически активен за счет 

свободных жирных кислот (СЖК) и вырабатываемых им многочисленных 

цитокинов. Наиболее изучены лептин, ФНО-α, интерлейкины (ИЛ)-1,6,8, 

ИАП-1, резистин, трансформирующие факторы роста – α и b (ТФР-α,  

ТФР-b), адипонектин, висфатин, хемерин, апелин, оментин (Ю. И. Строев  

и соавт., 2007, Н. А. Беляков и соавт., 2005; H. S. Mattu et al., 2013). D. Lamers 

et al. (2011) выявили повышенную секрецию дипептидилдипетидазы-4  

(ДДП-4) из эксплентатов жировой ткани больных ожирением и ее 

положительную корреляцию с объемом адипоцитов и показателями МС, в 

связи с чем было предложено ДПП-4 отнести также к адипоцитокинам. 

Необходимо отметить, что при МС липоциты секретируют ФНО-α,  

ИЛ-1,6,8, приводящими к увеличению уровня С-реактивного белка (СРБ) в 

сыворотке крови, сегодня рассматриваемого как независимый предиктор ССЗ 

в популяции (P. M. Ridker et al., 2001), последний в ассоциации с ИАП-1 и 

ТФР-b способствует сдвигу гемостатических-антигемостатических 

механизмов. (Н. А. Беляков и соавт., 2005; L. Sjoberg, 2005). Кроме того, ИЛ-

6 оказывает стимулирующее действие на гипоталамо-гипофизарно-

надпочечниковую систему, и, как следствие этой стимуляции, развивается 

гиперкортизолемия, способствующая дислипидемии, центральному 

ожирению и ИР (В. К. Козлов и соавт., 2010; L. Sjoberg, 2005). У женщин с 

СПКЯ также было выявлено повышение провоспалительного цитокина – 

интерлекина 18 (H. F. Escobar-Morreale et al., 2004). ФНО-α сегодня 

рассматривается в качестве медиатора ИР за счет его ингибирующего 

действия на тирозин-протеинкиназную активность рецептора инсулина и 
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экспрессию глюкозного переносчика GLUT-4 в мышцах и липоцитах. ФНО-α 

способствует гиперлептинемии, а у лиц с осложненным МС участвуют в 

формировании сердечной недостаточности. (Ю. И. Строев и соавт., 2007). 

Показана высокая взаимосвязь уровня ФНО-α с изменениями липидного 

гомеостаза при МС независимо от количества его компонентов, в связи с чем 

предложено рассматривать ФНО-α как ранний маркер воспалительной 

реакции у лиц с доклиничекими проявлениями ССЗ (Н.С. Юбицкая, 2008). 

Проатерогенное влияние резистина обусловлено его взаимодействием с 

другими воспалительными маркерами (A. Kunnari et al., 2006), 

увеличивающими кардиоваскулярные риски и обуславливающими плохой 

прогноз при МС (G. D. Norata et al., 2007). Резистин, стимулируя клеточный 

иммунный ответ с увеличением продукции ИЛ-1, ИЛ-6, ИЛ-12, ФНО-α, 

поддерживает воспалительный процесс (G. N. Milan et al., 2002; N. Silswal et 

al., 2005). Кроме того, резистин вызывает дисфункцию эндотелия 

посредством выработки адгезивных молекул (D. Kawanami et al., 2004), 

эндотелиальной миграции (H. Mu et al., 2006) и пролиферации 

гладкомышечных клеток (P. Calabro et al., 2004). Описана ассоциация 

резистина с ИР и дислипидемией (J. V. Silha et al., 2003; N. Sato et al., 2005). 

Неоднозначна роль висфатина при ССЗ. С одной стороны, описаны его 

кардиопротективные свойства, включающие редукцию апоптоза 

эндотелиальных (R. Adya et al., 2008) и гладкомышечных клеток сосудов  

(E. van der Veer et al., 2005) и ограничение зоны инфаркта (S. Y. Lim et al., 

2008). С другой стороны, ассоциация высоких значений висфатина с 

увеличенными уровнями провоспалительных цитокинов (Moschen et al., 

2007), эндотелиальным воспалением (A. R. Moschen, 2007) и пролиферацией 

(R. Adya et al., 2008), дестабилизацией атеросклеротических бляшек  

(T. B. Dahl et al., 2007). Также сегодня обсуждаются эффекты хемерина на 

кардиоваскулярную систему при метаболических нарушениях. Описана его 

ассоциация с основными компонентами МС (K. Bozaoglu et al., 2007). 

Действие хемерина осуществляется через хемокин-подобный рецептор-1, 
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который обнаружен в адипоцитах, макрофагах, дендритных клетках и ССС 

(M. Samson et al., 1998; V. Wittamer et al., 2003; B. A. Zabel et al., 2006; S. G. 

Roh et al., 2007; M. Takahashi et al., 2008). Описано стимулирующее действие 

хемерина на ангиогенез за счет активации транскрипционных путей (K. 

Bozaoglu et al., 2010). Однако, его роль в кардиоваскулярных событиях 

рассматривается неоднозначно, поскольку, несмотря на положительную 

корреляцию хемерина с маркерами воспаления, данный адипокин не относят 

к предикторам коронарного атеросклероза (M. Lehrke et al., 2009). 

На сегодняшний день большое внимание уделяется изучению 

адипонектина, в связи с его противовоспалительным, антиатерогенным, 

противодиабетическим и кардиопротективным эффектами. Свои «полезные» 

свойства данный адипокин оказывает в основном за счет ингибирования  

NF-kB (H. S. Mattu et al., 2013), участвующего не только в процессах 

метаболизма в кардиомиоцитах, но и контролирующего экспрессию генов 

иммунного ответа, апоптоза и клеточного цикла. Рецепторы к адипонектину 

экспрессируются также в кардиальной ткани (D. Fujioka et al., 2006). 

Описано, что данный адипокин супрессирует моноцитарную адгезию  

(N. Ouchi et al., 1999), пролиферацию и апоптоз (T. A. Hopkins et al., 2007), 

стимулирует ангиогенез (N. Ouchi et al., 2004) и синтез азота в 

эндотелиальных клетках (K. Shimada et al., 2004). Кроме того, снижает 

пролиферацию гладкомышечных клеток сосудов (Y. Arita et al., 2002), 

регулирует меру миокардиального ремоделирования (N. Ouchi et al., 2006). 

Показано, что низкие уровни адипонектина были ассоциированы с АГ через 

различные механизмы, включащие активизацию ренин-ангиотензиновой и 

симпатической нервной систем, эндотелиальную дисфункцию и нарушение 

ренального натрийуреза (J. E. Hall, 2003). При МС его концентрация обратно 

пропорционально снижается доле абдоминального жира и концентрации 

половых стероидов, как у мужчин, так и у женщин. Адипонектин улучшает 

инсулиночувствительность, подавляет глюконеогенез, ускоряет 

окислительные процессы глюкозы и СЖК в мышцах. Низкие уровни 
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адипонектина наблюдаются при МС, СД2, дислипидемии, ИБС  

(Ю. И. Строев и соавт., 2007; L. Sjoberg et al., 2005). Экспериментально 

показаны антиатерогенные свойства адипонектина (прямая корреляция его 

уровня в плазме крови с ЛПВП и обратная – с коэффициентом 

атерогенности) (S. H. Han et al., 2009, М. М. Северова и соавт., 2011). В 

работе Е. С. Скудаевой (2011) показано снижение уровня адипонектина на 

фоне ИР у женщин как с НТГ, так и при СД2, в отличие от мужчин у которых 

отмечались подобные изменения только при наличии СД2. 

Гипоадипонектинемия у женщин с абдоминальным ожирением сегодня 

рассматривается как предиктор развития МС (О. Д. Беляева, 2011). 

Другим кардиопротективным адипокином на сегодняшний день 

является апелин. Предполагается его модулирующее действие на секрецию 

воспалительных цитокинов, поскольку экспериментально установлено 

ингибирование апелином макрофагальной инфильтрации (N. J. Leeper et al., 

2009). Кроме того, описаны инотропный и хронотропный эффекты данного 

адипокина на сердце, посредством влияния эндотелиального апелина на 

кардиомиоцетарный апелиновый рецептор (I. Szokodi et al., 2002; M. J. Kleinz 

et al., 2004, 2005). Также установлено его кардиопротективное действие при 

интоксикации, индуцированной изопротеренолом (Y. X. Jia et al., 2006) и при 

ишемическом поражении миокарда за счет сужения зоны инфакта  

(J. C. Simpkin et al., 2007). Экспериментально показано, что введение апелина 

приводило к снижению уровней инсулина и ТГ. Предполагается, что 

регуляция углеводного и липидного обменов связана с влиянием данного 

адипокина на уровень адипонектина (K. Higuchi et al., 2007). 

На сегодняшний день кардиопротективный адипокин - оментин изучен 

недостаточно. Исследования показали его ингибирующий эффект на 

миграцию эндотелиоцитов (B. K. Tan et al., 2010), сосудистое воспаление  

(H. Yamawaki et al., 2011) и ангиогенез (B. K. Tan et al., 2010) и 

стимулирующее влияние на эдотелийзависимую вазодилятацию  

(H. Yamawaki et al., 2010). Кроме того, выявлена положительная корреляция 
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оментина с ЛПВП, адипонектином и отрицательная с ИМТ и ИР  

(C. M. de Souza Batista, 2007).  

1.3.1.1. Вклад лептина в формирование сердечно-сосудистой 

патологии. 

На сегодняшний день лептин является наиболее изученным 

адипоцитокином (адипокином). Лептин - пептидный гормон, в большей 

части секретируемый адипоцитами (H. Masuzaki, et al., 1997), имеющий 

циркадную зависимость (J. L. Chan et al., 2005), основное действие которого 

заключается в регулировании пищевого поведения (Григорян и соавт., 2011). 

Установлено, что рецепторы к лептину располагаются в аркуатном ядре и 

вентромедиальном гипоталамусе, а также имеются в периферических тканях 

(Н. А. Беляков и соавт., 2005). Полагают, что существует относительная 

резистентность гипоталамуса к центральному действию лептина. Данное 

предположение было названо селективной лептинорезистентностью  

(M. L. G. Correia et al., 2002). Действительно, экспериментальные 

исследования показали, что введение лептина женщинам старше 50 лет не 

приводит к стимуляции расходования энергии. Считается, что 

гиперлептинемия всегда сопровождает МС (Ю. И. Строев и соавт., 2007). 

Однако, экспериментально установлено, что уровень лептина в крови при 

МС и МС в сочетании СД2 у женщин значительно выше, чем у мужчин при 

аналогичной патологии (И. Н. Кондрацкая и соавт., 2009). В настоящее время 

считается, что лептин играет значительную роль в гомеостазе глюкозы  

(L. Marroquı et al., 2012) посредством центрального (R. Coppari et al., 2005;  

L. Huo et al., 2009; T. Fujikawa et al., 2010; J. P. German et al., 2011) и 

периферического воздействия (L. Berti et al., 1997; C. Perez et al., 2004). 

Экспериментальные исследования показали наличие рецепторов к лептину 

на панкреатических β-клетках, активация которых угнетает инсулиновую 

секрецию (V. Emilsson et al., 1997; T. Morioka et al., 2007). Кроме того, 

описано непосредственное влияние лептина на ингибирование экспрессии 

гена инсулина (P. C. Tsiotra et al., 2001; J. Seufert, 2004) и модулирование 
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синтеза гормона адипоцитокином посредством воздействия на АТФ-

зависимые калиевые каналы (T. J. Kieffer et al., 1997), глюкозо-подобный 

пептид-1 (H. C. Fehmann et al., 1997). Неоднозначны данные о влиянии 

адипокина на массу β-клеток поджелудочной железы. С одной стороны, 

описано пролиферативное воздействие (K. Tanabe et al., 1997; M. S. Islam  

et al., 2000), с другой стороны, апоптотическое (K. Maedler et al., 2008) 

посредством активации транскрипционных путей. При МС уровень лептина 

коррелирует не только с уровнем ИР, но и со степенью риска CСЗ  

(И. Н. Кондрацкая и соавт., 2009; J. Wang et al., 2001). Интересны 

взаимодействия лептина с симпатической нервной системой. Установлено, 

что между ними существует отрицательная обратная связь (N. Eikelis et al. 

2004), однако, данный адипокин способен активировать симпатическую 

нервную систему на уровне гипоталамуса и стимулировать высвобождение 

норадреналина из мозгового слоя надпочечников (N. Satoh et al., 1999). 

Именно посредством активации симпатической нервной системы лептин 

оказывает прессорное действие на сосудистый тонус и регуляцию 

артериального давления (АД). Необходимо отметить также, что лептин 

способен вызывать и релаксацию периферического сосудистого русла 

посредством NO-зависимым и NO-независимым механизмам в отсутствии 

влияния симпатической нервной системы (C. Bjorbaek et al., 1997;  

G. Fruhbeck; 1999; K. Kimura et al., 2000) Сегодня гиперлептинемию 

рассматривают как незивисимый предиктор инфаркта миокарда у мужчин и 

женщин (A. M. Wallace et al., 2001). Получены данные, что гиперлептинемия 

индуцирует окислительный стресс (A. J. Bouloumie еt al., 1999; J. Beltowski  

еt al., 2004, 2006). На сегодняшний день в ССС описано несколько 

потенциальных источников активных форм кислорода: НАДФН-оксидаза, 

индуцибельная синтаза оксида азота, ксантин-оксидаза и митохондриальная 

дыхательная цепь. Механизмы, посредством которых лептин увеличивает 

образование активных форм кислорода, изучены недостаточно. 

Предполагается, что данный адипокин может стимулировать образование 
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активных форм кислорода посредством НАДФН-зависимого пути. Кроме 

того, C. Vecchione еt al. (2002) выявил стимуляцию экспрессии 

индуцибельной синтазы оксида азота лептином, избыточная активность 

которой может привести к окислительному стрессу вследствие образования 

большого количества NO. Рецепторы к лептину были выявлены и на 

эндотелиоцитах, однако, его эффект на функцию эндотелия остается не до 

конца изученным (Е. А. Чубенко и соавт., 2010). С одной стороны, лептин 

способен активировать индуцибельную синтазу оксида азота, которая 

приводит к выработке NO в большом количестве, что, в свою очередь, 

оказывает повреждающее действие на эндотелий, индуцирует окислительный 

стресс и приводит к атерогенезу (K. M. Naseem et al., 2005), с другой 

стороны, в концентрациях, характерных для ожирения, лептин ослабляет  

NO-зависимую вазодилатацию, индуцированную ацетилхолином in vivo и  

in vitro (J. D. Knudson et al., 2005). У женщин с ожирением уровень данного 

адипокина был прямо пропорционален уровням двух маркеров повреждения 

эндотелия: растворимого тромбомодулина и сосудистой молекулы клеточной 

адгезии (E. Porreca et al., 2004). Кроме того, описана активизация 

проатерогенной липопротеинлипазы в макрофагах (J. Beltowski, 2006) и 

индукция экспрессии СРБ в эндотелиальных клетках (P. Singh et al., 2007), 

вызванные гиперлептинемией, что также способствует развитию дисфункции 

эндотелия. Лептин оказывает пролиферирующее действие на 

гладкомышечные клетки сосудов посредством прямого влияния (H. Fei et al., 

1997), и опосредованного за счет вырабортки эндотелина-1 (A. Zeidan et al., 

2005) и ТФР-b (E. Porreca, 2004). Однако, на сегодняшний день основное 

проатерогенное действие лептина связывают с инициированием 

макрофагальной, лейкоцитарной и цитокиновой инфильтрации 

эндотелиальной стенки с последующей сосудистой перестройкой (H. S. Mattu 

et al., 2013). ТФР-b может стимулировать рост гладкомышечных клеток и 

ремоделирование внеклеточного матрикса, тем самым принимая участие в 

росте атеросклеротических бляшек, но, с другой стороны, ТФР-b ингибирует 
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местную воспалительную реакцию, стимулируя фиброз и повышая 

стабильность бляшки. В нестабильных бляшках наблюдается снижение 

активности внутриклеточной передачи сигнала, стимулированного ТФР-b  

(J. Beltowski, 2006). Кроме того, активно обсуждается взаимосвязь адипокина 

с липидным обменом. Экспериментально показано, что лептин ускоряет 

печеночный клиренс ЛПВП, активируя фагоцитарный рецептор типа В1, тем 

самым снижает уровень ЛПВП в плазме крови. Обнаружена корреляция 

между уровнем лептина плазмы крови и окисленными ЛПНП у 60 здоровых 

женщин в постменопаузе (Е. А. Чубенко и соавт., 2010). Кроме того, при 

метаболических нарушениях выявлена связь адипокина с уровнями  

α-холестерина и параоксоназой-1. Активность параоксоназы 1 и уровень 

ЛПВП плазмы крови у пациенток с ожирением ниже, чем у женщин с 

нормальной массой тела, при этом выявлена отрицательная корреляция 

между этим ферментом и уровнем лептина плазмы. Полагают, что 

гиперлептинемия может привести к дефициту параоксоназы-1 и снижению 

уровня ЛПВП плазмы крови у человека (C. Vecchione et al., 2002). 

Сниженную активность параоксоназы-1 при МС предложено рассматривать 

как независимый фактор риска кардиоваскулярных заболеваний (M. Hashemi 

et al., 2011). Однако, в других исследованиях, данных за снижение уровня 

фермента при метаболических нарушениях без сопутствующего СД2, а также 

при ожирении не получено (S. Таbur et al., 2010). Доказано действие 

гиперлептинемии на агрегацию тромбоцитов и ее протромботический 

эффект. У 44 женщин с ожирением без традиционных факторов риска ССЗ 

лептин плазмы коррелировал с экскрецией с мочой 11-дигидротромбоксана 

B2, устойчивого метаболита тромбоксана А2 и маркера тромбоцитарной 

активности in vivo (G. Davi, 2002). У женщин в пременопаузе наблюдается 

положительная корреляция между лептином и ИАП-1, не зависящая от 

количества туловищного жира и чувствительности к инсулину (R. S. Ahima  

et al., 2000). 
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 Таким образом, лептин негативно влияет на метаболические 

составляющие, а также оказывает непосредственное и опосредованное 

влияние на ССС.  

 В отличие от жировой ткани другой локализации, висцеральная 

жировая ткань лучше иннервирована, имеет непосредственное сообщение с 

портальной системой, богата b-адренорецепторами (в частности b3 типа), что 

в свою очередь определяет ее низкую чувствительность к 

антилиполитичекому действию инсулина и высокую к катехоламиновому 

липолитическому действию (С. А. Бутрова, 2001; Ю. И. Строев и соавт., 

2007). Избыток СЖК усугубляет ИР, снижая чувствительность печени и 

других тканей к инсулину посредством нарушения передачи инсулинового 

сигнала, альтернативного субстрат окисления и пострецепторного 

фосфорилирования тирозина в субстратах инсулинового рецептора IRS I  

IRS II. В печени сохраняется чувствительность к стимуляции инсулином и 

СЖК, приводящая к усилению липогенеза и, как его следствие, к гипо-α-

холестеринемии, увеличению липопротеидов очень низкой плотности 

(ЛПОНП) и обогащению триглицеридами других липопротеинов. Избыток 

СЖК также обуславливает развитие ИР на уровне печени, т. к. нарушает 

связывание инсулина гепатоцитами, в дальнейшем вызывая системную 

гиперинсулинемию, которая в свою очередь усугубляет периферическую ИР, 

вызванную также избытком СЖК посредством снижения захвата глюкозы в 

мышцах (С. А. Бутрова, 2001). Замыкает «порочный» круг стеатоз печени, 

приводящий к дальнейшему нарастанию уровня СЖК. Неалкогольная 

жировая болезнь печени (НАЖБП) сегодня рассматривают как один из 

ранних предвестников развития атеросклероза у пациентов с ИР  

(Г. Е. Ройтберг и соавт., 2010; Л.А. Звенигородская и соавт., 2010). При 

получении ранжированного ряда прогностических факторов у пациентов с 

НАЖБП, влияющих на степень изменения стенки каротидных артерий в 

убывающей по значимости последовательности получено: ЛПНП, наличие 

НАЖБП, индекс ИР, объем талии. По мнению Г. Е. Ройтберг и соавт. (2010) 
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атерогенный эффект НАЖБП связан с усилением процессов перекисного 

окисления липидов в гепатоцитах, приводящих через ряд последовательных 

стадий к увеличению синтеза высокоатерогенных ТГ и ЛПНП. Кроме того, 

доказано, что лептин посредством индуцирования ТФР-b, запуская процессы 

тканевого фиброза, вносит непосредственный вклад в развитие фиброза 

печеночной (P. Patel et al., 2014) ткани. Показано, что наличие НАЖБП при 

МС сочетается с более значимым нарушением функции эндотелия  

(A. Sciacqua и соавт., 2010), во многом предопределяющей интенсивность 

ремоделирования других органов-мишеней (М. М. Северова и соавт., 2011).  

1.3.2. Дислипидемия при метаболических нарушениях и ее влияние 

на сердечно-сосудистую систему. 

Дислипидемия при абдоминольно-висцеральном ожирении в период 

климактерия характеризуется повышением уровня СЖК, 

гипертриглицеридемией, гипо-α-холестеринемией, выраженным 

постпрандиальным подъемом липопротеидов, богатых триглицеридами, 

повышением ЛПНП, и уровня апопротеина-B. Дислипидемия, как один из 

компонентов МС у женщин в менопаузе, положительно коррелирует со 

степенью дефицита эстрадиола (Н. А. Беляков и соавт., 2005). «Незанятые» 

эстрадиолом эстрагеновые рецепторы, расположенные в эндотелии 

способствуют внедрению ЛПНП в сосудистую стенку, а гиперинсулинемия 

способствует прохождению не только ЛПНП, но и липопротеидов 

промежуточной плотности в стенку артерий, активирует моноциты, 

способствуя захвату ими холестерина, а в дальнейшем и образованию 

атеросклеротических бляшек. Важным является тот факт, что ЛПНП имеют 

меньший размер, обладают более плотным холестериновым ядром и более 

активно захватываются из кровотока, таким образом, более атерогенны (R. 

Superko et al., 2009). Сочетание гиперинсулинемии, повышение 

аполипопротеина В и фракции мелких плотных частиц ЛПНП получило 

название атерогенной метаболической триады. Маркерами этой триады 

являются окружность талии более 90 см и уровень ТГ более 2,3 ммоль/л. 
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Атерогенная метаболическая триада, как было показано в исследовании 

Quebec Cardiovascular Study увеличивает риск развития ССЗ в 20 раз  

(B. Lamarche et al., 1995).  

Также получены интересные данные о секретируемых фосфолипазах 

А2 и их роли в атеросклеротическом процессе. Описано их участие в таких 

физиологических и патофизиологических процессах, как абсорбция липидов 

и гомеостаз холестерина, клеточная пролиферация, миокардиальное 

повреждение, опухолеобразование и воспаление (A. N. Zelensky et al., 2005; 

M. Rodriguez-Lee et al., 2007; G. Lambeau et al., 2008; G. Camejo, 2010). Более 

того, шесть изоформ секретируемых фосфолипаз А2 обнаружено в 

атеросклеротических бляшках (A. N. Zelensky et al., 2005; G. Lambeau et al., 

2008; R. S. Rosenson, 2009). Провоспалительные свойства данных ферментов 

и соответствующая локализация предполагает связь между активностью 

cекретируемых фосфолипаз А2 в субэндотелиальном пространстве и 

развитием атеросклероза (G. Cavigiolio et al., 2014). При остром и 

хроническом воспалительном процессе, в частности, атеросклеротическом 

протеолитическое действие cекретируемых фосфолипаз А2 может ускорять 

клиренс аполипопротеина А-1, таким образом, снижая биогенез  

α-холестерина. В свою очередь, недостаточность ЛПВП приводит к 

нарушению реверсивного транспорта холестерина из нагруженных липидами 

макрофагов сосудистой стенки в печень (G. F. Lewis et al., 2005). 

Действительно, уровни аполипопротеина А-1 и α-холестерина значительно 

снижены при состояниях сопровождающихся воспальтельными изменениями 

(B. Ivandic, et al., 1999; G. Cavigiolio et al., 2014), к которым сегодня 

относятся все составляющие МС (J. M. Olefsky et al., 2010; R. S. Ahima, 2011; 

C. De Ciuceis et al., 2014; E. L. Schiffrin, 2010, 2012, 2013, 2014). Кроме того, 

необходимо также заметить, что негативное влияние на сосудистую стенку 

при метаболических нарушениях обусловлено не только нарушениями 

липидного обмена, но и агрессивным воздействием других основных и 

дополнительных компонентов МС (M. K. Piya et al., 2013; H. S. Mattu et al., 
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2013; M. M. Elseweidy et al., 2013), усугубляющих атеросклеротический 

процесс. 

1.3.3 Артериальная гипертензия как компонент метаболического 

синдрома и ее взаимосвязь с кардиоваскулярной патологией.  

Данные о влиянии АГ на сердечно-сосудистые осложнения и 

смертность многочисленны (S. Lewington et al., 2002), более того, АГ 

является одним из наиболее распространенных компонентов МС  

(Н. А. Беляков и соавт., 2005). В связи с этим обсуждаются отличительные 

черты развития и течения гипертонической болезни при метаболических 

нарушениях. Гемодинамической особенностью АГ при МС является 

повышение периферического сосудистого сопротивления и развитие 

гипертрофии миокарда (Т. А. Нечесова и соавт., 2008). Показана также 

зависимость типов ремоделирования миокарда от стадий (E. Rodilla et al., 

2013) и степеней (C. Cuspidi et al., 2010) АГ. Однако, данные 

Фремингемского исследования (M. Laurer et al., 1991; D. Levy et al., 1992) 

свидетельствуют о том, что увеличение массы левого желудочка при 

ожирении может наблюдаться независимо от уровня АД и других 

гемодинамических факторов. Концепция, предложенная R. S. Vassan (2003), 

предполагает увеличение гемодинамической преднагрузки в связи с 

возросшим притоком крови у лиц с ожирением, а также возросшей 

постнагрузкой за счет увеличенного периферического сопротивления в 

сочетании с повышением тонуса ренин-ангиотензин-альдостероновой и 

симпатоадреналовой систем, ИР, активизации провоспалительных и 

протромботических факторов, являющихся основными предикторами 

развития ремоделирования миокарда у больных с метаболическими 

нарушениями. Считается, что для лиц с ожирением наиболее характерны 

эксцентрический и концентрический типы ГЛЖ, усугубляющиеся по мере 

прогрессирования АГ, ожирения и увеличения длительности анамнеза АГ (Е. 

И. Митченко и соавт., 2007). Однако, несмотря на большое количество 

исследований, механизмы, отвечающие за развитие и прогрессирование 
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поражения сердца при АГ в составе метаболических нарушений на 

сегодняшний день изучены недостаточно. Предполагается, что ключевая 

роль в миокардиальном ремоделировании принадлежит кардиальным 

фибробластам. Функция данных клеточных структур модулируется 

различными факторами, такими как механическое растяжение, уровень 

кислорода, кроме того, изменениями метаболизма экстраклеточного 

матрикса, процессами клеточной пролиферации и миграции, а также 

высокими значениями провоспалительных цитокинов, факторов роста, 

вазоактивных пептидов и гормонов (K. E. Porter et al., 2009; E. C. Keeley et al., 

2012; K. E. Sullivan et al., 2013;). Активированные кардиальные фибробласты 

трансформируются в миофибробласты, синтезирующие коллаген и другие 

белки экстрацеллюлярного матрикса, осаждающиеся в интерстициальном 

пространстве с последующим формированием фиброза (B. C. Berk et al., 

2007). МС, как многокомпонентный фактор риска ССЗ предполагает 

многофакторное влияние на кардиальные фибробласты, таким образом, 

вносит свой вклад в ремоделирование миокарда.  

В связи с частым выявлением АГ при метаболических нарушениях, 

ученые пытались найти взаимосвязь между данным компонентом и другими 

составляющими МС. Однако, долгое время эта связь рассматривалась 

неоднозначно. В частности, в литературе описаны различные механизмы 

формирования АГ с участием инсулина: активация симпатической нервной 

системы, повышение активности ренин-ангиотензиновой системы, задержка 

ионов натрия в организме, формирование ГЛЖ и стенок артериол при 

инсулинемии более 12,7 мкЕд/мл, блокада трансмембранных йонообменных 

механизмов и структурного состояния клеточных мембран (C. A. Feldstein et 

al., 2002). T. A. Welborn et al. в 1966 году впервые обнаружили повышение 

уровня инсулина в крови у больных с гипертензией, по сравнению со 

здоровыми лицами. T. Pollare et al. (1990) также обнаружил снижение 

периферической тканевой чувствительности к инсулину как у лиц с 

избыточной, так и с нормальной массой тела. Интересен тот факт, что у лиц 
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без АГ и при нормальной толерантности к глюкозе, родители которых 

страдают гипертонической болезнью, выявляется ИР задолго до 

манифестации АГ. Однако, большое количество больных без МС и с 

нормоинсулинемией, являлось свидетельством того, что формирование АГ 

возможно и без участия инсулина. Также долгое время обсуждалось 

связующее звено между АГ и нарушениями углеводного обмена. Одни 

исследователи полагали, что таким звеном является ожирение, другие – ИР 

(Н. А. Беляков и соавт., 2005). Несмотря на большое количество данных, 

полученных при изучении этого вопроса, единого мнения не было, т. к. 

существовали весомые противоречия. С одной стороны, согласно 

эпидемиологическим данным нарушения углеводного обмена существуют и 

при АГ без ожирения, с другой стороны, редкое развитие АГ у индейцев 

Пима и американцев мексиканского происхождения, имеющих ожирение и 

СД2, а также вазодилятирующий эффект инсулина при экзогенном введении 

(Н. А. Беляков и соавт., 2005; W. Kern et al., 2000). В последние годы единым 

звеном, объединяющим ожирение, ИР и АГ предложено рассматривать 

неспецифическое воспаление при котором возникает макрофагальная 

инфильтрация с последующей продукцией провоспалительных цитокинов и 

активизацией транскрипционных факторов (J. P. Bastard et al., 2006;  

T. J. Guzic at al., 2007; P. J. Marvar et al., 2010; J. M. Olefsky et al., 2010;  

C. De Ciuceis et al., 2014; E. L. Schiffrin, 2010, 2012, 2013, 2014). Однако, 

несмотря на то, что данная гипотеза отвечает на многие вопросы 

этиопатогенеза МС, единого консенсуса до сих пор не существует. 

Кроме того, актуальным вопросом сегодня является взаимосвязь 

концентрации в крови факторов сосудистого микровоспаления при 

гипертонической болезни (J. S. Gil et al., 2013) и комплекса интима-медиа 

общей сонной артерии (А. П. Шаврин и соавт., 2011). Описаны особенности 

этой связи. Так, при отсутствии признаков сосудистого воспаления толщина 

интима-медиа общей сонной артерии (ТИМОСА) увеличивается только 

пропорционально уровню АД и в пределах не более 0,7 мм. Если имеется 
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активация воспаления в сосудах, то ТИМОСА достоверно увеличивается 

более 0,8 мм (А. П. Шаврин и соавт., 2011). Однако, если рассматривать АГ с 

позиций неспецифического воспаления, то это предполагает обязательное 

наличие активизации провоспалительных цитокинов. Кроме того, 

интересным является тот факт, что изменения сосудистой стенки, 

выраженность воспалительного процесса являются практически 

идентичными у лиц с высоким нормальным АД и у гипертоников  

(А. П. Шаврин и соавт., 2011). Также многочисленные данные указывают на 

тесную взаимосвязь такого маркера эндотелиальной дисфункции, как МАУ, 

и комплекса интима-медиа общей сонной артерии (А. Н. Шишкин и соавт., 

2014; Х. L. Kong et al., 2012). Однако, данные других исследователей не 

подтверждают данную связь (D. Shin et al., 2013).  

1.3.4. Вклад нарушений углеводного обмена при метаболическом 

синдроме в кардиоваскулярную заболеваемость. 

Нарушения углеводного обмена при МС в климактерии могут 

проявляться гиперинсулинемией при нормогликемии, НГН, НТГ, СД2  

(Н. А. Беляков и соавт., 2005). Длительное время уровень гликемии 

поддерживается благодаря компенсаторным возможностям b-клеток 

поджелудочной железы. При снижении этих возможностей повышается 

уровень глюкозы в крови. Гипергликемия приводит к дисфункции b-клеток 

поджелудочной железы, проявляющейся в снижении или отсутствии первой 

фазы секреции инсулина и нарушением пульсирующей секреции инсулина. 

Также при СД2 немаловажную роль играет снижение массы b-клеток 

поджелудочной железы, увеличение количества интермедиатных форм 

инсулина, нарушение инсулинорецепторного взаимодействия, усугубляющие 

ИР (Н. А. Беляков и соавт., 2005; Н. В. Иванов и соавт., 2011). Гипергликемия 

при МС приводит к неферментативному гликозилированию белков. В 

частности, гликозилированный холестерин ЛПНП имеет больший период 

полураспада, дольше время пребывания в контакте со свободными 

радикалами, способствующими развитию «окислительного стресса». 
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Развитие окислительного стресса, несомненно, способствует 

прогрессированию атеросклероза и ухудшению течения основного 

заболевания при наличии ИБС в составе МС (Н. А. Беляков и соавт., 2005;  

О. Р. Григорян, 2011). Кроме того, повышенный уровень глюкозы в крови и 

конечные продукты гликозилирования способствуют процессам ускоренного 

атерогенеза, за счет снижения опосредованной эстрадиолом продукции 

оксида азота (С. Bolego et al., 2003). Сахарный диабет, как системный 

процесс хронической гипергликемии, воздействует и на соединительную 

ткань, влияя на синтез факторов роста фибробластов. Экспериментальные 

данные подтверждают участие данных факторов в развитии воспаления в 

сосудистой стенке, дисфункции эндотелия, формировании 

атеросклеротической бляшки (Е. В. Иванникова и соавт., 2013). Считается 

также, что гиперинсулинемия усиливает пролиферацию фибробластов и 

гладкомышечных клеток сосудов, способствуя структурной перестройке 

миокарда и сосудистого русла, активизирует симпато-адреналовую систему, 

приводящую к вазоконстрикции и увеличению сердечного выброса, 

увеличивает синтез ТГ, холестерина, ЛПОНП в печени, повреждающих 

интиму артерий, активизирует ренин-ангиотензиновую систему, таким 

образом, увеличивает общее периферическое и почечное сосудистое 

сопротивление, нарушает трансмембранные йонообменные механизмы, 

вызывая электролитный дисбаланс, увеличивает реабсорбцию натрия и воды 

(Н. А. Беляков и соавт., 2005; S. J. Huot et al., 1991; A. Doria et al., 1991;  

S. Julius et al., 1992). Однако, в настоящее время гипертрофические процессы 

в миокарде в первую очередь связывают с активизацией сигнальных путей 

провоспалительными стимулами (A. M. Tarrell et al., 2006; M. Frias et al., 

2013). Кроме того, в литературе описывается развитие 

инсулинорезистентности миокарда, посредством воздействия на JAK-STAT 

транскрипционные пути большинства цитокинов, факторов роста и 

некоторых гормонов (M. Frias et al., 2013). Действительно, сегодня в 

патогенезе кардиоваскулярных заболеваний при метаболических нарушениях 
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большое значение придают активизации иммунной системы, в частности, 

макрофагальной инфильтрации с выработкой провоспалительных цитокинов 

вследствие триггерного воздействия основных компонентов МС (H. S. Mattu 

et al., 2013). В связи с этим в последние годы большое внимание уделяется 

поиску связующего звена между составляющими МС. Некоторые авторы в 

данном качестве рассматривают именно ИР (Ю. В. Зимин, 1998;  

E. M. Reaven, 1996). Однако, многочисленные исследования последних лет 

показывают, что в основе как ИР (J. P. Bastard et al., 2006; J. M. Olefsky et al., 

2010;), так и ожирения (J. P. Bastard et al., 2006; J. M. Olefsky et al., 2010;  

R. S. Ahima., 2011), и АГ (T. J. Guzic at al., 2007; P. J. Marvar et al., 2010;  

C. De Ciuceis et al., 2014; E. L. Schiffrin, 2010, 2012, 2013, 2014) лежит 

системное воспаление с активизацией провоспалительных цитокинов и 

последующем вовлечением транскрипционных путей, в частности Nf-kB, 

контролирующего экспрессию генов иммунного ответа, апоптоза и 

клеточного цикла. Вышеизложенные факты не позволяют рассматривать ИР 

в качестве связующего звена, более того, предполагают отсутствие 

облигатного признака среди составляющих МС, признанных основными на 

сегодняшний день. 

1.4. Клиническое значение дисфункции эндотелия и 

микроальбуминурии при метаболических нарушениях.  

Дисфункция эндотелия при МС вносит неотъемлемый вклад в развитие 

атеросклеротических процессов. Находясь на границе между 

циркулирующей кровью и тканями сосудистый эндотелий является наиболее 

уязвимым при воздействии различных неблагоприятных факторов, 

находящихся в системном и тканевом кровотоке (В. В. Банин, 2000). На 

сегодняшний день существует две точки зрения на причину эндотелиопатии 

при МС. С одной точки зрения, дисфункция эндотелия рассматривается как 

следствие основных составляющих МС (М. В. Шестакова, 2001). С другой 

стороны, D. G. P. Barker et al. (1993) в своей работе показал, что к группе 

высокого риска по развитию МС в зрелом возрасте, относятся дети 
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родившиеся с массой тела менее 2,5 кг. Полагают, что это связано с 

недостаточной внутриутробной капилляризацией развивающихся тканей и 

органов с последующим снижением эндотелийзависимой релаксации сосудов 

и гипо-α-холестеринемией. Таким образом, с этой точки зрения дисфункция 

эндотелия рассматривается не как следствие, а как причина развития ИР, 

дислипидемии, гипергликемии, АГ. Так в работе Белоцерковцевой и соавт. 

(2010) показано, что у женщин с МС в перименопаузе по мере увеличения 

ИМТ росло число циркулирующих десквамированных эндотелиоцитов, 

однако, их число также было повышено и у женщин без МС. На сегодняшний 

день проведенных исследований недостаточно для утверждения первичности 

или вторичности эндотелиальной дисфункции в генезе метаболических 

нарушений. 

Установлено, что за счет процессов перекисного окисления и 

активации протеинкиназы С, повышающей проницаемость клеточных 

мембран для белков, угнетается эндотелийзависимая вазодилатация сосудов, 

являющаяся проявлением эндотелиальной дисфункции, по мере нарастания 

которой, ослабевает вазодилятация (В. А. Алмазов и соавт., 2001,  

С. Г. Касаткина и соавт., 2011; T. Temelkova-Kurktschiev et al., 2000;  

S. McFarlane et al., 2001; P. C. Deedwania, 2003). Дисфункция эндотелия 

приводит к повышению проницаемости сосудистой стенки, проявляющейся 

МАУ, развитием отеков и миграцией липопротеинов под интиму сосуда, 

повышению адгезивности клеток крови, ремоделированию сосудов за счет 

миграции и пролиферации гладкомышечных клеток (Н. А. Беляков и соавт., 

2005; А. П. Шаврин и соавт., 2011; D. P. Naidoo, 2002). Недостаточное 

действие эндотелиального оксида азота способствует развитию АГ, 

повышению ОПСС, патологическому ответу на вазодилятирующие стимулы, 

а АГ в свою очередь зымыкает порочный круг нарушением архитектоники 

эндотелиальных клеток, повышением проницаемости сосудистой стенки, ее 

ремоделированием, усугубляя процессы атерогенеза. Кроме того, описано 

развитие лептин-индуцированной дисфункции эндотелия вследствие прямого 
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повреждающего действия лептина на сосудистую стенку (H. S. Mattu et al., 

2013), опосредованного через активацию провоспалительных цитокинов  

(C. Keller et al., 2008), а также за счет симпатикотонии (J. Wang et al., 2013). 

Эндотелиальная дисфункция по мнению некоторых исследователей является 

наиболее вероятной причиной развития АГ у женщин в менопаузе (P. August 

et al., 1999.; T. Caulin-Glaser, 2000). СПКЯ вне зависимости от массы тела 

положительно коррелирует с развитием эндотелиальной дисфункции 

посредством увеличения уровня эндотелина-1 (E. Diamanti-Kandaraskis et al., 

2001). Также существует мнение, что активность гамма-

глутамилтранспептидазы, являющейся маркером НАЖБП, отражает 

усиление свободнорадикального окисления, в частности окислительного 

повреждения эндотелия (Y. Chang et al., 2008).  

Известно, что вследствие гипергликемии и дисфукции эндотелия, 

происходит сдвиг гемостатических-антигемостатических механизмов. 

Повышаются уровни фактора Виллебранта, ингибитора активатора тканевого 

плазминогена, фактора 7, фибриногена, комплексов тромбин-антитромбин, 

нарушение функции тромбоцитов приводящие к тромбофилиям  

(С. Г. Касаткина и соавт., 2011). Экспериментально показана необходимость 

определения функции эндотелия у пациентов с МС для выявления 

наивысшего риска сердечно-сосудистых катастроф (А. Н Шишкин и соавт., 

2008; М. Л. Лындина, 2010; T. Suzuki et al., 2008). Однако, существует 

мнение, что на начальных этапах МС микрососудистая дисфункция с 

наличием вазоконстрикции в основном связана с нарушением функции 

гладкомышечных клеток сосудов и не зависит от эндотелия, воспалительного 

статуса, периваскулярной жировой ткани, наличия ИР (C. Aoqui et al., 2014). 

Обсуждается взаимосвязь дисфункции эндотелия и МАУ. Одни авторы 

выявили, что в отсутствии клинически доказанного атеросклероза нарушение 

функции эндотелия коррелирует с МАУ (P. Clausen et al., 2001), другие же 

отрицают взаимосвязь данных показателей у пациентов не имеющих СД2  

(G. F. Diercks et al., 2002). Отечественные исследователи также подтвержают 
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наличие корреляционных связей при метаболических нарушениях между 

уровнем МАУ, сосудистым сопротивлением и упруго-эластическими 

свойствами сосудов (М. Л. Лындина, 2010). Установлено, что наличие МС 

двукратно увеличивает вероятность выявления МАУ (A. K. Singh et al., 2013). 

Исследование S. K. Jassal et al. (2008) показало, что у женщин МАУ в 

сочетании с МС является более мощным предиктором риска смерти от ССЗ, 

чем каждый из факторов по отдельности, в связи с чем необходим более 

ранний скрининг МАУ у пациенток старше 40 лет для предотвращения 

кардиоваскулярных катастроф. Многочисленные работы выявляют сильную 

группирующую связь альбуминурии с компонентами МС и СРБ, 

провоспалительными цитокинами (Ю. И. Пчелин и соавт., 2011; M. Nakamura 

et al., 2004; J. Gupta et al., 2012; M. Elseweidy et al., 2013). В связи с чем, M. 

Nakamura et al. (2004) было предложено рассматривать МАУ как маркер 

хронического вялотекущего воспаления. Некоторые работы показывают, что 

при АГ МАУ может отражать функцию эндотелия (А. Н. Шишкин, 2008;  

G. L. Bakris, 2001). Признание ВОЗ и Американской Ассоциацией 

эндокринологов МАУ неотъемлемой составляющей МС подтвердило вклад 

данного фактора в структуру сердечно-сосудистой заболеваемости и 

смертности (K. G. Alberti et al., 1998; M. Scott et al., 2002). Выявлена тесная 

связь между частотой обнаружения МАУ и курением, индексом массы тела, 

плазменными концентрациями холестерина и уровнем АД  

(Д. В. Преображенский и соавт., 2000; А. Н. Шишкин и соавт., 2008). 

Исследования показывают, что существует наследственная 

предрасположенность к повышенной экскреции альбуминов с мочой (B. 

Grunfeld et al., 1990; J. Fauvel et al., 1991). P. Valensi еt al. (1992) обнаружили 

высокую частоту МАУ у лиц с ожирением, особенно среди тех, в семейном 

анамнезе которых имелись указания на АГ. У лиц без сахарного диабета  

J. Woo et al. (1992) отметил связь альбуминурии с уровнем АД и 

сывороточными уровнями инсулина натощак. В связи с 

вышеперечисленными данными предполагается, что существует семейная 
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предрасположенность к развитию МАУ, которая, возможно, сочетается с 

предрасположенностью к метаболическим нарушениям  

(Д. В. Преображенский и соавт., 2000).  

1.5. Клиническое значение метаболических нарушений в 

климактерии в структуре сердечно-сосудистой заболеваемости. 

Проведенные многочисленные исследования выявляют 

корреляционные связи между гемодинамическими, метаболическими, 

гормональными факторами и состоянием ССС у женщин с МС  

(В. В. Скибицкий, 2004; Н. З. Жилгельдина, 2004.). У женщин чаще чем у 

мужчин выявляются сочетания факторов риска ССЗ, распространенность 

которых увеличивается с возрастом, что, несомненно, связано с 

гормональными особенностями, в, частности, с наступлением менопаузы. В 

период пре- и перименопаузы значительно чаще выявляется гипергликемия и 

гиперхолестеринемия, с дальнейшим ростом распространенности в период 

постменопаузы, а избыточная масса тела и ожирение способствуют более 

ранней (на 10 лет) манифестации нарушений липидного и углеводного 

обменов. Наличие избыточной массы тела и ожирения также влияет на 

значимое увеличение распространенности АГ, в том числе изолированной 

систолической гипертензии, в возрастных группах, соответствующих у 

женщин пери- и постменопаузе, оказывет влияние на более раннее появление 

данной патологии, т. к. при нормальной массе тела развитие АГ происходит 

на десятилетие позже (И. В. Прозорова, 2010). У женщин с АГ без МС 

независимо от состояния репродуктивной системы в возрасте 45-54 и 55-64 

лет достоверных различий в распространенности различных вариантов 

ремоделирования сердца не выявлялось. В то время как при АГ в сочетании с 

абдоминальным ожирением достоверно чаще встречался наиболее 

неблагоприятный вариант ремоделирования сердца – концентрическая 

гипертрофия левого желудочка (ГЛЖ) (И. В. Прозорова, 2010). Также 

выявлены различия в структуре кардиоваскулярной патологии в зависимости 

от климакса различного генеза. Так в своей работе В. В. Скибицкий и соавт. 
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(2007) показали, что как естественная, так и хирургическая менопауза 

способствуют морфофункциональным изменениям сердца. Однако, при 

естественной менопаузе чаще встречается концентрический вариант ГЛЖ, 

что повышает риск развития хронической сердечной недостаточности  

(Е. В. Шляхто, 2003), а при хирургической – эксцентрический, 

способствующий развитию нарушений ритма сердца (J. N. Cohn, 1995). 

Также выявлено, что распространенность диастолической дисфункции 

левого желудочка у женщин с АГ без МС достоверно чаще встречается у 

женщин в постменопаузе в сравнении с женщинами с сохраненной 

менструальной функцией в период пре- и перименопаузы (33,3 % и 12,5, 

соответственно). При сочетании АГ и абдоминального ожирения у женщин с 

сохраненной менструальной функцией в эти же периоды диастолическая 

дисфункция левого желудочка встречается в 4,4 раза чаще по сравнению с 

женщинами с АГ без абдоминального ожирения, а у женщин в 

постменопаузе при наличие абдоминального ожирения – чаще в 1,9 раз  

(И. В. Прозорова, 2010). Примерно у 90 % женщин в ближайшие пять лет 

после наступления менопаузы появляется гипертоническая болезнь, а также 

ее сочетание с другой кардиологичекой патологией (нарушения ритма 

сердца, ишемическая болезнь сердца) (В. В. Скибицкий и соавт., 2007). Ряд 

исследователей отрицает влияние состояния репродуктивной функции у 

женщин на распространенность основных факторов риска ССЗ, полагая, что 

повышение их встречаемости с возрастом является следствием старения  

(P. L. Torng et al.,). Интересен тот факт, что при естественной менопаузе в 

структуре нарушений ритма сердца преобладала фибрилляция предсердий, 

при хирургической – суправентрикулярная экстрасистолия (В. В. Скибицкий 

и соавт., 2004, 2007). Однако, ряд авторов, отмечает, что при МС существует 

самостоятельная патология сердца, не опосредованная ИБС или АГ. При 

этом у данных пациентов часто регистрируются всевозможные 

электрокардиографические аномалии, такие как расстройства реполяризации, 

изменение рефрактерности миокарда предсердий, дисфункция синусового 
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узла (И. Е. Сапожникова и соавт., 2001; Б. Г. Инскедеров и соавт., 2006;  

N. Nakanishi et al., 2005). Считается, что МС связан с повышением 

электрической нестабильности миокарда предсердий и желудочков, 

проявляющейся более высокой частотой наджелудочковых и желудочковых 

аритмий, в т. ч. высоких градаций, повышением тонуса симпатической 

нервной системы, возрастанием негомогенности процессов реполяризации 

(М. Л. Провоторов и соавт., 2009; Х. Х. Шугушев и соавт., 2011). Данные 

нарушения являются одним из факторов риска внезапной сердечно-

сосудистой смерти (И. С. Явелов, 2012). Показано, что более высокие 

значения корригированного интервала QT как у мужчин, так и у женщин 

ассоциированы с метаболическими нарушениями, а также, что его величина 

возрастает по мере увеличения числа компонентов МС. И. Е. Сапожниковой 

и соавт. (2001) также отмечена зависимость между количеством 

составляющих МС и выраженностью гетерогенности процессов 

реполяризации миокарда. Х. Х. Шугушев (2011) в своей работе выявил 

гендерные различия у пациентов с МС и АГ при анализе нарушений ритма 

сердца и его вариабельности: у женщин при данной патологии частота 

наджелудочковой и желудочковой экстрасистолии была ниже, а показатели, 

характеризующие общую вариабельность и активность парасимпатического 

звена регуляции - выше по сравнению с мужчинами с аналогичным 

сочетанием заболеваний. 

Известно, что снижение податливости и увеличение жесткости 

артериальной системы является одним из независимых факторов риска 

развития ССЗ и их осложнений. С. Б. Назаров и соавт. (2002) предложил 

рассматривать эндотелиальную дисфункцию как фактор развития ранней 

ИБС у женщин, а наличие МС как причину ускорения процессов 

патологического состояния эндотелия. Некоторые исследования показывают 

наличие эндотелиальной дисфункции во все периоды климактерия у женщин 

с менопаузальным метаболическим синдромом (Л. Э. Атаханова и соавт., 

2011). Выявлено, что по мере угасания функции яичников нарастает 
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эндотелиальная дисфункция. Так в своей работе С. Н. Толстов (2012) выявил 

большие нарушения эндотелийзависимой вазодилятации плечевой артерии 

при пробе с реактивной гиперемией, а также более высокие значения 

толщины комплекса интима-медиа у женщин в ранней постменопаузе по 

сравнению с женщинами в пременопаузе. В своем исследовании W. Gong et 

al. (2009) показали зависимость выраженности дисфункции эндотелия в 

зависимости от вида нарушения углеводного обмена при МС. Так при СД2 

нарушения эндотелиальной функции более выражены, чем при НТГ, НГН, а 

также при сочетании этих двух состояний, а в случае наличия и НГН, и НТГ 

более выражены чем только при НГН. В. Э. Олейников и соавт. (2006) 

отмечает большее уменьшение податливости артерий у пациентов как с 

«полным», так и «не полным» МС, по сравнению с пациентами с АГ без 

метаболических нарушений. Также выявлена прямая корреляционная связь 

между концентрацией мочевой кислоты и содержанием эндотелиальных 

клеток в сыворотке крови больных подагрой с МС (А. А. Ал-Нувайрах и 

соавт., 2011).  

Противоречивы данные в отношении связи уровня АГ и нарушения 

структуры суточного профиля АД и числа одновременно встречающихся 

компонентов МС. Рядом исследователей установлено, что с увеличением 

числа компонентов МС происходит достоверное изменение суточного 

профиля АД – повышаются средние значения АД во все периоды суток, 

возрастает нагрузка давлением и вариабельность АД, происходит 

перестройка суточного ритма на прогностически неблагоприятные non-dipper 

и non-peaker (Г. И. Иевлева и соавт., 2009; Ю. В. Жернакова 2012). В обзоре 

K. Eguchi (2011) указано, что уровень глюкозы и выраженность 

абдоминального ожирения являются основными показателями при МС, 

определяющими статус non-dipper. Однако, C. Cuspidi et al., (2005) не выявил 

связи между количеством компонентов МС с уровнем АД и перестройкой 

структуры суточного профиля АД. В исследовании A. M. McNeill et al. (2005) 

продемонстрировано увеличение вероятности развития ССЗ и СД2 через 5 
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лет с 2,5 % и 1,1 % у лиц с минимальным количеством компонентов до  

14,9 % и 17,9 % случаев у больных с четырьмя и более составляющими МС 

соответственно. The Second National Health and Nutrition Examination Survey 

свидетельствуют, что увеличение числа компонентов МС напрямую связано 

с ростом смертности от ССЗ (E. S. Ford, 2004). В работе Ю.В. Жернаковой и 

соавт. (2011, 2012) показано достоверное увеличение числа пораженных 

органов-мишеней (сердце, почки, сосуды) и достоверно более высокие 

значения индекса массы миокарда левого желудочка (ИММЛЖ), МАУ и 

толщины комплекса интима-медиа общей сонной артерии по мере 

увеличения количества компонентов МС. Показано, что во всех возрастных 

группах ГЛЖ отмечалась чаще среди женщин, чем среди мужчин, но в 

старшей возрастной группе (старше 50 лет) эти различия нивелируются, а 

увеличение комплекса толщина интима-медиа, наоборот, чаще 

регистрировалось у мужчин, чем у женщин, но также в группе старше 50 лет 

гендерных различий не выявлялось. При минимальном количестве 

компонентов (абдоминальное ожирение, АГ и один дополнительный 

компонент) у женщин с МС до 40 лет поражение сердца встречается в 60 %, в 

возрасте от 40 до 50 лет ГЛЖ регистрируется в 68 %, а старше 50 лет – в  

80 % случаев. У женщин с абдоминальным ожирением, АГ и двумя-тремя 

дополнительными компонентами до 40 лет поражение сердца отмечалось в 

70 %, в возрасте от 40-50 лет в 81 %, а старше 50 лет – в 88 % случаев. Среди 

женщин с максимальным количеством компонентов МС от 40 лет и старше 

ГЛЖ регистрировалась в 100 % случаев. Данные многочисленных 

исследований показывают, что с наличием роста массы миокарда левого 

желудочка (ММЛЖ) увеличивается сердечно-сосудистая сметртность  

(Н. А. Джаиани, 2005; D. Levy et al., 1990). Проведенные исследования 

показывают значимость метаболических нарушений в структуре сердечно-

сосудистой заболеваемости, в том числе большинство из них указывают на 

зависимость кардиоваскулярной патологии от количества компонентов МС. 

Однако, до настоящего времени исследований в области 
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морфофункциональных изменений сердца при метаболических нарушениях, 

соответствующим новым обновленным критериям МС, с акцентом на 

возрастные периоды ни у мужчин, ни у женщин не проводилось. 

1.6. Заключение по обзору литературы  

МС сегодня представляет острейшую медико-социальную проблему 

современности и рассматривается не только как часто встречающаяся 

патология, но и как жизнеугрожающее состояние, поскольку сердечно-

сосудистые осложнения МС, занимают первое место по смертности в 

индустриально-развитых странах по данным ВОЗ. Критерии диагностики МС 

на сегодняшний день являются предметом широкой дискуссии, поскольку до 

настоящего момента не существует единого мнения о первопричине 

метаболических нарушений в патогенезе МС. В настоящее время ни одна из 

теорий патогенеза не признана единогласно. Обращает на себя внимание 

также тот факт, что большинство научных работ в области изучения 

метаболических нарушений проведено по разным критериям в зависимости 

от приверженности исследователя к той или иной теории патогенеза МС. На 

сегодняшний день абдоминальное ожирение более не является облигатным 

признаком МС, и исследований по обновленным критериям крайне мало. 

Большой интерес сегодня представляют и гендерные особенности, в 

частности эстрогендефицитные состояния у женщин, при метаболических 

нарушениях, а также непосредственный вклад каждого отдельного 

компонента в формирование сердечно-сосудистой патологии и 

непосредственное влияние составляющих МС друг на друга, поскольку 

данные вопросы на сегодняшний день изучены недостаточно. На 

сегодняшний день существует много публикаций, посвященных проблемам 

метаболических расстройств в климактерии, но большинство из них 

представлено анализом зарубежных исследований, которые были выполнены 

в группах женщин разной этнической принадлежности, с различным 

социальным статусом, образованием и условиями жизни, что не дает 

возможности экстраполировать эти данные на российских женщин. 
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ГЛАВА 2. МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

2.1. Клиническая характеристика обследованных больных 

Объектом исследования явились пациентки с МС, находящиеся на 

стационарном лечении в отделении кардиологии СПб ГУЗ Железнодорожной 

больницы, амбулаторном лечении СПб ГБУЗ Городской поликлиники №86 

п/о57 на базе Калининского эндокринного центра, Городской поликлиники 

№87. Проба с реактивной гиперемией проводилась в отделении 

функциональной диагностики на базе СПб ГБУЗ Городской поликлиники 

№112 п/о 41. Определение сывороточных уровней лептина, С-пептида, 

инсулина проводилось на базе лаборатории ООО «Врач +» (г. Санкт-

Петербург). 

Обследована 171 женщина с МС в возрасте от 47 до 53 лет (средний 

возраст обследованных 50,2±0,8), в том числе 128 пациенток с МС, имеющих 

в составе АГ (основная группа) и 43 пациентки с МС без повышения уровня 

АД (группа сравнения). Основная группа включала больных с «полным» 

(пятикомпонентным) (68 человек) и «неполным» (трех- и 

четырехкомпонентным) МС (60 человек). 

Критериями включения в группу исследования являлись:  

1. наличие МС диагностированного по критериям, предложенным в 

2009 году Международной Федерацией диабета при участии Американского 

национального института сердца, легких и крови, Американской ассоциации 

сердца, Мировой федерации сердца, Международного общества по 

атеросклерозу, Международного общества по изучению ожирения, согласно 

которым МС может быть диагностирован при наличии любых трех из пяти 

нижеперечисленных признаков:  

- гипертриглицеридемия (≥150 мг/дл или 1,7 ммоль/л) или нормальный 

уровень ТГ при соответствующей терапии;  

- гипоальфахолестеринемия (<50 мг/дл или 1,3 ммоль/л) или 

нормальный уровень ЛПВП при соответствующей терапии; 

- НТГ или сахарный диабет 2 тип по критериям ВОЗ от 1999 года; 
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- абдоминально - висцеральное ожирение (окружность талии>80 см у 

женщин, европеоидная раса); 

- АГ (АД>130/85 мм рт.ст. или гипотензивная терапия). 

2. наличие перименопаузального периода, который был диагнос- 

тирован согласно следующим критериям:  

- срок с момента последних менструаций не более 12 месяцев; 

- наличие ≥ 2 проявлений климактерического синдрома при регулярном 

менструальном цикле.  

Критериями исключения являлись тяжелые соматические заболевания 

– почечная, печеночная, сердечная, дыхательная недостаточность, указания в 

анамнезе на наличие инсульта, инфаркта, онкологических заболеваний, 

субкомпенсированное и декомпенсированное течения СД2 по критериям 

ВОЗ, пациентки с ранее диагностированными макрососудистыми 

осложнениями СД2, нарушения функциии щитовидной железы, первичная 

семейная гиперхолестеринемия, симптоматические артериальные 

гипертензии, курение, злоупотребление алкоголем. 

Пациенткам было проведено углубленное общеклиническое 

исследование, включавшее антропометрическое обследование, клинические 

анализы крови и мочи, биохимическое и гормональное исследование крови, 

коагулограмма, оценен уровень суточной альбуминурии; инструментальные 

методы исследованиия – измерение АД по методу Короткова, 

эхокардиография, суточное мониторирование электрокардиограммы и 

артериального давления, проба с реактивной гиперемией, определение 

толщины интима-медиа общей сонной артерии, маркеров дисфункции 

эндотелия.  

Больные с МС были разделены на основную группу и группу 

сравнения в зависимости от наличия АГ. Диагностика АГ осуществлялась на 

основании анамнестических данных, измерения АД по методу Короткова, 

суточного мониторирования артериального давления, наличия поражения 

органов мишеней. 128 пациенток основной группы были разделены на 2 в 
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зависимости от количественного состава МС, т. е. больные с полным 

(пятикомпонентным) (68 человек) и женщины с неполным (трех- и 

четырехкомпонентным) МС и АГ (60 человек). Группу сравнения составили 

43 женщины с МС без АГ. 

Возраст больных варьировал в пределах от 47 до 53 лет. Средний 

возраст составил 50,2±0,8 лет.  

2.2. Методы исследования 

2.2.1. Общеклиническое обследование 

Подробно изучались жалобы больных, анамнез заболевания, 

наследственный анамнез. Уделялось внимание образу жизни пациенток – 

соблюдению диеты, особенностям питания, физической активности, наличию 

вредных привычек. Особое внимание обращали на порядок и давность 

возникновения различных компонентов МС, отягощенную наследственность 

по ожирению, АГ, СД2, сердечно-сосудистым заболеваниям и их 

осложнениям. 

Оценивались данные полученные при антропометрии, определялись 

ОТ, ОБ, соотношения ОТ/ОБ, масса тела, рост, ИМТ.  

ОТ, ОБ определялись с помощью сантиметровой ленты. 

ИМТ вычислялся как отношение массы тела в кг к квадрату величины 

роста в м2. Определение степени ожирения по ИМТ осуществлялось в 

соответствии с классификацией Всемирной организации здравоохранения 

(1997), представленной в табл. 1 

Таблица 1 

Классификация ожирения по ИМТ (ВОЗ, 1997) 

Типы массы тела ИМТ (кг/м2) Риск сопутствующих заболеваний 

Дефицит массы тела <18,5 
Низкий (повышен риск других 

заболеваний) 

Нормальная масса тела 18,5-24,9 Обычный 
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Избыточная масса тела 

(предожирение) 
25,0-29,9 Повышенный 

Ожирение I степени 30,0-34,9 Высокий 

Ожирение II степени 35,0-39,9 Очень высокий 

Ожирение III степени 40 и более Чрезвычайно высокий 

 

2.2.2. Оценка липидного обмена 

Определялся уровень общего холестерина, ТГ, ЛПНП,  ЛПОНП, ЛПВП 

в сыворотке крови, а также рассчитывался коэффициент атерогенности.  

Исследование проводилось ферментативными методами с использованием 

диагностикумов для определения липопротеидов сыворотки крови человека 

на биохимическом анализаторе «Интегра +» фирмы «Roche» (Швейцария). 

Референтные значения представлены в табл. 2. 

Таблица 2 

Показатели липидограммы  

Показатели  Референтный интервал 

Общий холестерин (ммоль/л) 3,5-5,2 

ТГ (ммоль/л) 0,57-1,6 

ЛПВП (ммоль/л) Более 1,3 

ЛПНП (ммоль/л) 2,59-3,32 

ЛПОНП (ммоль/л) 0,3-1,0 

Коэффициент атерогенности До 4,0 
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2.2.3. Оценка углеводного обмена 

Всем пациенткам без ранее диагностированных нарушений 

углеводного обмена выполнялся пероральный тест на толерантность к 

глюкозе (ОГТТ). Содержание глюкозы при проведении ОГТТ определялось в 

капиллярной крови глюкозоокзидазным методом. Тест проводился на фоне 

обычного питания без ограничения приема углеводов. Интерпритация 

результатов проводилась согласно критериям ВОЗ от 1999 года, 

представленной в табл. 3. 

Таблица 3 

Диагностические критерии сахарного диабета и других нарушений 

углеводного обмена (ВОЗ, 1999)  

Концентрация глюкозы, ммоль/л (мг/%) 

Цельная кровь Плазма   

Капиллярная Венозная 

Норма 

Натощак 3,3-5,5 4,0-6,1 

через 2 ч. после ОГТТ < 7,8 < 7,8 

Сахарный диабет 

Натощак  ≥6,1 ≥ 7,0 

 через 2 ч. после ОГТТ или 

постпрандиальная гликемия или 

случайное определение гликемии в 

любое время дня вне зависимости от 

времени приема пищи 

≥ 11,1 ≥ 11,1 

Нарушенная толерантность к глюкозе 

Натощак < 6,1 < 7,0 

через 2 ч. после ОГТТ 7,8-11,1 7,8-11,1 
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Нарушенная гликемия натощак 

Натощак 
≥5,6  

< 6,1 

≥6,1  

< 7,0 

Через 2 ч. после ОГТТ  < 7,8  < 7,8  

 

У пациентов с сахарным диабетом в анамнезе помимо 

систематического контроля тощаковой и постпрандиальной гликемии с 

помощью биохимического анализатора «Интегра 400 +» фирмы Roche 

(Швейцария) глюкозооксидазным методом, для оценки степени компенсации 

сахарного диабета определялся гликированный гемоглобин (HbA1c). Данное 

исследование выполнялось на биохимическом анализаторе с использованием 

реактивов фирмы «Biomerika» (США). Компенсированное течение СД2 

диагностировалось при уровене HbA1c< 7,0. 

2.2.4. Оценка гормонального статуса 

При отсутствии у пациенток менструаций уровни половых стероидов 

(эстрогены, прогестерон, тестостерон) и гонадотропинов (ФСГ, ЛГ) 

определялись однократно, а при сохраненном менструальном цикле 

определялись на 3-5 и 21 дни цикла. Исследования проводили 

стандартизованными методами прямого конкурентного 

иммунохемилюминесцентного анализа при использовании автоматического 

анализатора «ACS-180» («Bayer», США). Референтные интервалы половых 

стероидов и гонадотропинов представлены в табл. 4. 
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Таблица 4 

Показатель, единицы измерения Референтный интервал 

ЛГ, мЕд/л ФФ 2,6-12,0; ЛФ 0,8-15,5 

ФСГ, мЕд/л ФФ 2,0-11,6; ЛФ 1,4-9,6 

Эстрадиол, пмоль/л ФФ 97,5-592; ЛФ 120-738 

Прогестерон, нмоль/л ФФ 0,4-5,4; ЛФ 3,3-71,2 

Тестостерон, нмоль/л 0,29-1,67 

 

Также определяли значения кортизола (171-536 нмоль/л) с помощью 

радиоиммунологического анализа с использоваем наборов реагентов фирмы 

«Cea Ire Sorin bio international» (Франция) и лептина (1,1-27,6 нг/мл) методом 

иммуноферментного анализа с использованием наборов фирмы DRG (США) 

Исследования уровеней С-пептида и инсулина в крови проводились с 

помощью иммунохемилюминисцентного анализатора «Интегра» фирмы 

«Roche» (Швейцария). Референтные интервалы данных показателей 

представлены в табл. 5. 

Для определения ИР использован расчетный метод оценки 

гомеостатического индекса ИР (НОМА-IR). НОМА-IR = (Инсулин натощак 

мкЕд/мл×глюкоза натощак ммоль/л)/22,5)). Референтный интервал 

представлен в табл. 5. 
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Таблица 5 

Показатель, единицы измерения Референтный интервал 

С-пептид, Пмоль/л 298-1324 

Инсулин, МкЕд/л 3-25 

HOMA-IR < 2,7 

 

2.2.5. Оценка основных биохимических показателей 

Основными биохимическими показателями, определяемыми у 

пациенток являлись: билирубин общий, АЛТ, АСТ, ГГТП, мочевая кислота, 

креатинин, мочевина, СРБ. Исследование проводилось с помощью 

иммунохемилюминисцентного анализатора «Интегра» фирмы «Roche» 

(Швейцария).  

Референтные интервалы данных показателей представлены в табл. 6. 

 

Таблица 6 

Показатель, единицы измерения Референтный интервал 

Билирубин общий, Мкмоль/л 8,5-20,5 

АЛТ, Ед/л < 38 

АСТ, Ед/л < 41 

ГГТП, Ед/л < 38 

Мочевая кислота, Мкмоль/л 140-340 

Креатинин, Мкмоль/л 44-88 

Мочевина, Ммоль/л 3,5-8,3 

СРБ, мг/л < 5 
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2.2.6. Оценка показателей коагулограммы 

Показатели гемостаза (АЧТВ, протромбиновое время, тромбиновое 

время, МНО, фибриноген) оценивались с помощью коагулометра "Diamed-

Cd-2" (Швейцария). Референтные значения приведены в табл. 7. 

Таблица 7 

Показатель, единицы измерения Референтный интервал 

АЧТВ, сек 25-39 

Протромбиновое время, сек 9,9-13,9 

Тромбиновое время, сек 16-21 

МНО 0,8-1,15 

Фибриноген, г/л 2,0-4,0 

 

2.2.7. Оценка эндотелийзависимой вазодилятации (проба с 

реактивной гиперемией).  

Проба с реактивной гиперемией (РГ) проводилась по методике D. S. 

Celermajer (1992) в модификации О. В. Ивановой (1997). Плечевую артерию 

(ПА) лоцировали в продольном сечении на 2-5 см выше локтевого сгиба, 

изображение синхронизировали с зубцом R ЭКГ. Диаметр артерии измеряли 

в В-режиме от ближней до дальней границы кровь - стенка сосуда, что 

соответствует линии интима-медиа стенки артерии. После измерения 

диаметра ПА в покое проводили пробу с РГ. На плечо, выше места 

визуализации, накладывали манжету сфигноманометра и создавали в ней 

давление, на 50 мм рт. ст. превышающее систолическое АД. Окклюзия 

артерии длилась 1,5 минуты. Через 30-60 секунд после декомпрессии 

манжеты, что соответствует пику РГ, измерение диаметра ПА повторяли. 

Измерение ПА осуществлялось на ультразвуковой системе Vingmed CFM800 
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(Sonotron, Норвегия), в режиме двумерного ультразвукового сканирования, 

датчиком с частотой 7,5 МГц. По результатам измерений рассчитывали 

процент расширения ПА в ответ на РГ. Признаком эндотелиальной 

дисфункции считали расширение ПА менее 10 %.  

2.2.8. Оценка маркеров эндотелиальной дисфункции 

Еще одним методом косвенной оценки состояния эндотелия является 

исследование содержания в крови факторов, повреждающих эндотелий, 

уровень которых коррелирует с эндотелиальной дисфункцией. К такому 

фактору относится уровень суточной экскреции альбумина с мочой.  

Суточная МАУ определялась турбодиметрическим методом на 

иммунохемилюминисцентном анализаторе «IMMULITE» (США). Нормой 

считали значения менее 30 мг/сут. 

2.2.9. Опрелеление толщины интима-медиа общей сонной артерии 

Комплекс интима-медиа общей сонной артерии определялась по 

стандартному протоколу, включающему измерения на трех уровнях 

сосудистого русла и билатерально: в проксимальной, медиальной и 

дистальной точках на протяжении 1 см от бифукации по задней стенке общей 

сонной артерии (как наиболее отдаленной от датчика). Толщина комплекса 

интима-медиа (ТИМОСА) определяется как расстояние между первой и 

второй эхогенной линией лоцируемого сосуда согласно методике Pignoli и 

Salonen. Первая линия представляет собой границу между стенкой сосуда и 

его просветом (tunica intima), а вторая – прослойку коллагена по краю 

адвентиции (tunica adventicia). В дальнейшем рассчитывалась средняя 

ТИМОСА. Использовался датчик высокого разрешения (7,5 МГц).  

За повышение толщины ТИМОСА принимали значения более 0,8 и 

менее 1,3 мм. Локальные утолщения более 1,3 считались свидетельством 

присутствия атеросклеротической бляшки. 
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2.2.10. Оценка показателей, характеризующих морфофункци-

ональное состояние сердца. 

2.2.10.1 Эхокардиографическое исследование (ЭхоКГ) 

ЭхоКГ проводилось на аппарате Phillips (Нидерланды) в М, B, D 

режимах. При проведении исследования пациент находился в 

горизонтальном положении на спине с приподнятым изголовьем или на 

левом боку. Для лучшей визуализации сосудистого пучка из 

супрастернального доступа под плечи пациента подкладывался валик, а 

голова запрокидывалась назад. Исследование выполнялось при свободном 

дыхании пациента либо при неглубоком выдохе. Для улучшения контакта 

датчика с телом пациента использовался специальный гель. Для изучения 

пространственной ориентации и количественных измерений структур сердца, 

а также для исследования глобальной и локальной сократимости левого 

желудочка в режиме двухмерной ЭхоКГ и допплер-ЭхоКГ использовали 

левый парастернальный и апикальный доступы. М-модальное исследование 

проводили также из левого парастернального доступа. Супрастернальным 

доступом исследовали крупные сосуды. 

Из каждой стандартной позиции датчика осуществляли ультразвуковое 

сканирование сердца в нескольких направлениях: по длинной и короткой оси 

органа. Вначале регистрировали двухмерные ЭхоКГ, проводя 

соответствующие измерения и выбирая (при необходимости) оптимальное 

направление ультразвукового сканирования в М-модальном режиме. После 

регистрации одномерной ЭхоКГ переходили к исследованию структур 

сердца в следующей стандартной позиции. Исследование заканчивали 

записью нескольких допплер-эхокардиограмм из парастернального, 

апикального или других доступов. При исследовании применялись 

ультразвуковые датчики с частотой 2,5 и 3,5 МГц. 

Оцениваемые параметры и их референтные значения представлены в 

табл. 8. 
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Таблица 8 

Показатели, единицы измерения Референтный интервал 

КДРЛЖ, см До 5,3 

КДОЛЖ, см³ До 104 

КСРЛЖ, см До 3,7 

КСОЛЖ, см³ До 49 

МЖП, см До 0,9 

ЗСЛЖ, см До 0,9 

ФВ, % Не менее 55 

УО, мл 44-100 

ДА, см До 3,7 

ДЛА, см 2,1 

ПЖ, см До 3 

ЛП  

ММЛЖ, г До 225 

ИММЛЖ, г/м² До 110 

ОТС < 0,42 

 

2.2.10.1.1.Оценка типов ремоделирования миокарда. 

Типы ремоделирования миокарда определялись по формулам, 

предложенным A. Ganau et al. в 1992 году. Основные показатели, 

используемые в данных формулах ИММЛЖ и относительная толщина стенок 

(ОТС). Показатели, характерные для нормальной геометрии левого 

желудочка, а также для концентрической и эксцентрической гипертрофии и 

концентрического ремоделирования представлены в табл. 9. 
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Таблица 9. 

Тип ремоделирования миокарда ИММЛЖ ОТС 

Эксцентрическая гипертрофия ЛЖ ≥ 110 г/м² < 0,42 

Концентрическая гипертрофия ЛЖ ≥ 110 г/м² > 0,42 

Концентрическое ремоделирование ЛЖ ≤ 110 г/м² > 0,42 

   

Нормальная геометрия ЛЖ ≤ 110 г/м² < 0,42 

 

2.2.10.2. Суточное мониторирование электрокардиограммы 

(СМЭКГ). 

СМЭКГ проводилось с помощью комбинированного монитора ЭКГ и 

АД «Кардиотехника 04 АД-3 (М)» (Россия). 

Исследование проводилось в течение 24 часов. Запись ЭКГ 

осуществлялась при помощи специального портативного аппарата – 

рекордера (регистратора), который пациент носил с собой (на ремне через 

плечо). Запись проводилась по 3 каналам. Для осуществления контакта с 

телом пациента использовались одноразовые клейкие электроды в местах 

стандартных отведений. Предварительно для более качественной записи 

поверхность кожи обезжиривалась и скарифицировалась. Во время 

исследования пациент вел свой обычный образ жизни, отмечая в 

специальном дневнике время и обстоятельства возникновения неприятных 

симптомов со стороны сердца, прием лекарств и смену видов физической 

активности. Во время исследования в течение дня выполнялось 3 физические 

нагрузки в виде подъема на 8 этаж. Анализ полученной записи 

осуществлялся на дешифраторах. 

При оценке СМЭКГ оценивались динамика частоты сердечных 

сокращений (ЧСС), ритмы и нарушения ритма сердца, ишемические 

изменения, лестничные пробы.  

Референтные значения возрастной динамики среднесуточных 

показателей ЧСС, нижних и верхних лимитов ЧСС (уд/мин) при 
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Холтеровском мониторировании лиц 40-59 лет по данным K. Umetani, M. 

Brodsky и Ph. Stein представлены в табл. 10. 

Таблица 10 

Возраст (лет) ЧСС (уд/мин) 

 средняя 5 ‰ 95 ‰ 

40-49 78 54 102 

50-59 76 53 100 

 

Оценка циркадной изменчивости ЧСС заключалась в расчете 

циркадного индекса (ЦИ), как отношения средней дневной к средней ночной 

ЧСС. 

В зависимости от ЦИ определялся циркадный профиль ЧСС: 

1. Нормальный циркадный профиль ЧСС - ЦИ 1,24-1,44; среднее - 1,32; 

2. Ригидный циркадный профиль ЧСС, признаки “вегетативной денервации” 

- ЦИ < 1,2; 

3. Усиленный циркадный профиль или усиление чувствительности ритма 

сердца к симпатическим влияниям - ЦИ > 1,45 

При оценке ритма сердца нормой считался синусовый ритм. При 

наличии нарушений ритма сердца в пределах нормальных значений 

рассматривали редкие одиночные суправентрикулярные экстрасистолы до 30 

в час и редкие одиночные мономорфные желудочковые экстрасистолы до 30 

в час, отсутствие нарушений функций синусового и атриовентрикулярных 

узлов. При оценке ишемии миокарда нормой считали ее отсутствие.  

2.2.10.3. Суточное мониторирование артериального давления 

(СМАД).  

СМАД проводилось с помощью комбинированного монитора ЭКГ и 

АД «Кардиотехника 04 АД-3 (М)» (Россия). 

В аппарате «Кардиотехника 04 АД-3 (М)» используется 

осциллометрический метод измерения артериального давления. Аппарат 

автоматически нагнетает воздух в манжету встроенным компрессором до 
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давления на 20–30 мм.рт.ст. выше систолического АД и затем медленно, 

ступенчато снижает давление ниже диастолического. Артериальные 

пульсовые волны передаются через манжету и регистрируются емкостным 

или пьезоэлектрическим датчиком давления. 

Монитор помещался в футляр и закреплялся на пациенте с 

использованием двух лент: одна проходила через плечо, другая находилась 

на талии. Для предотвращения неприятных ощущений, связанных с 

длительностью измерений (потение, натирание и т.п.), допускалось 

наложение манжеты поверх тонкой сорочки, футболки с рукавом. Манжета 

закреплялась таким образом, чтобы штуцер трубки или метка “arteria” 

находились примерно над ПА. Выходная трубка была направлена вверх, 

чтобы пациент смог надеть, при необходимости, поверх манжеты другую 

одежду. После установки монитора, пациенту объяснялись правила 

поведения в момент измерения, и было продемонстрировано одно измерение. 

О начале измерения пациент узнавал по сдавливанию плеча вследствие 

нарастания давления в манжете. В этот момент рекомендовалось пациенту 

опустить руку с манжетой вдоль туловища, максимально расслабить мышцы 

руки, не шевелить пальцами. Если пациент сидел или лежал, 

рекомендовалось оставить руку в том положении, в котором она находилась 

(желательно, чтобы манжета находилась на уровне сердца). Монитор 

аппарата оснащен кнопкой “внеочередное измерение”, которую 

рекомендовали пациенту нажать при возникновении приступа головной 

боли, боли в области сердца, головокружении и т.д. В этот момент 

произходило внеочередное измерение АД и ЧСС с записью в память и 

индикацией результатов на дисплей для принятия, если необходимо, 

неотложных мер. 

При проведении СМАД пациенту рекомендовалось находиться в своем 

обычном ритме жизни, а при интенсивной физической, эмоциональной или 

умственной нагрузке делать соответствующую запись в дневнике. Измерение 

АД осуществлялось в течение 24 часов. 
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При рассмотрении суточного профиля артериального давления (СПАД) 

оценивались средние значения, суточный ритм и вариабельность АД, а также 

показатели нагрузки давлением. Средние значения систолического и 

диастолического АД представлены в табл. 11. 

Таблица 11 

Средние величины САД/ДАД (E.O’Brien и J.Staessen, 1998) 

 Нормальные 

показатели 

Предположительно 

повышенные 

Несомненно 

повышенные 

День/бодрствование < 135/85 ≥ 135/85 ≥ 140/90 

Ночь/сон < 120/70 ≥ 120/70 ≥ 125/75 

сутки < 130/80 ≥ 130/80 ≥ 135/85 

 

При оценке показателей нагрузки давлением ориентировались на 

значения индекса времени (ИВ), предложенные специалистами США  

(T. Pickering, 1996) и Канады (M. Myers, 1996) (табл. 12): 

Таблица 12 

Значения индекса времени нагрузки давлением  

 Предположительно 

нормальный 

Нормальный Предположительно 

повышенный  

День < 15 ≥ 15 ≥ 30 

Ночь < 15 ≥ 15 ≥ 30 

Сутки < 15 ≥ 15 ≥ 30 

 

Суточный ритм АД рассматривали на основании данных о степени 

ночного снижения АД (СНСАД): 

1. Нормальная (оптимальная) степень ночного снижения АД (“dipper”) - 10 % 

<СНСАД <20 % 

2. Недостаточная степень ночного снижения АД (“nondipper”) – 0 <СНСАД 

<10 % 
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3. Повышенная степень ночного снижения АД (“overdipper”) – СНСАД > 

20 % 

4. Устойчивое повышение ночного АД (“nightpeaker”) – СНСАД < 0. 

В качестве временных нормативов вариабельности рассматривались 

критические значения: 

для САД - 15/15 мм рт.ст. (день/ночь), 

для ДАД - 14/12 мм рт.ст. (день/ночь). 

Пациенты относились к группе повышенной вариабельности при 

превышении хотя бы одного из четырех критических значений. 

Дополнительно для исключения тяжелой соматической патологии, 

симптоматических гипертензий, нарушения функции щитовидной железы 

пациенткам проводились: рентгенологическое исследование органов грудной 

полости, ультразвуковое исследование органов брюшной полости и 

забрюшинного пространства, исследование уровней кортизола, электролитов, 

тиреотропного гормона, Т4 свободного. По показаниям также выполнялись: 

стресс-ЭхоКГ, велоэргометрия, исследовался уровень пролактина, 

консультации специалистов.  

2.2.11. Статистический анализ 

При проведении статистической обработки полученных данных 

использовались методы параметрической и непараметрической статистики. 

Методы описательной статистики включали в себя оценку среднего 

арифметического и стандартной ошибки среднего значения для признаков, 

имеющих непрерывное распределение, а также частоты встречаемости – для 

признаков с дискретными значениями. 

Для оценки межгрупповых различий значений признаков, имеющих 

непрерывное распределение, применяли t-критерий Стьюдента. Анализ 

зависимости между признаками осуществлялся путём вычисления 

коэффициента корреляции Спирмена (rs). Выраженность корреляционных 

связей оценивали по величине коэффициента корреляции: сильная – при 
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значениях более 0,7, умеренная – от 0,3 до 0,7, слабая – менее 0,3. 

Направленность связей оценивалась по знаку коэффициента корреляции. 

Статистическая обработка данных проводилась с использованием 

пакета программ прикладного статистического анализа IBM SPSS Statistics 

20.0 и программы Microsoft Excel 14.0. 

Критический уровень достоверности нулевой статистической гипотезы 

(об отсутствии значимых различий или факторных влияний) принимали 

равным 0,05. 
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ГЛАВА 3. РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ. 

3.1. Результаты сравнения возрастных показателей в группах. 

В группах обследованных женщин выявлены достоверные различия по 

возрастному показателю. Женщины с МС без АГ были моложе по сравнению 

с пациентками с полным МС и неполным МС с АГ: 48,32 лет±1,00 и 

51,79±0,60 (p<0,01) и 50,57±0,70 (p<0,05) соответственно, что отражает вклад 

такого немодифицированного фактора риска как возраст в развитие АГ.  

3.2. Результаты антропометрического исследования. 

При проведении антропометрического исследования оценивались 

окружность талии (ОТ, см), окружность бедер (ОБ, см) и их соотношение 

(ОТ/ОБ), ИМТ (табл. 1).  

Таблица №1 

Антропометрические показатели у пациенток с МС в группах 

Показатель Основная группа 

(«Полный» МС)  

 

(n=68) 

Основная группа  

(“Неполный” МС 

с АГ) 

(n=60) 

Группа сравнения  

 

 

(n=43) 

ОТ, см 112,09±2,50** 97,45±2,00 98,52±1,80 

ОБ, см 119,57±3,10* 110,06±1,70 110,38±2,40 

ОТ/ОБ 0,93±0,01* 0,88±0,01 0,89±0,01 

ИМТ, кг/м² 35,90±0,90** 31,91±0,70 31,97±0,80 

Примечание.  

* Р<0,05; ** Р<0,01 

 

Из представленной таблицы видно, что данные по вышеперечисленным 

параметрам значительно превышают референтный интервал и, кроме того, у 

пациенток с МС без АГ ОТ, ОБ, ИМТ имеют достоверно меньшие значения 

по сравнению с пациентками с пятикомпонентным МС. При оценке 

антропометрических данных (ОТ, ОБ, ОТ/ОБ) и ИМТ у пациенток с 
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неполным МС вне зависимости от наличия в его составе АГ достоверных 

различий получено не было.  

3.3. Результаты сравнения качественных показателей в группах 

Среди качественных характеристик нами была рассмотрена частота 

выявления основных компонентов МС, соотношение полного 

(пятикомпонентного) и неполного (трех- и четырехкомпонентного) МС у 

женщин в перименопаузе с АГ и без, а также выявлены наиболее часто 

встречающиеся комбинации составляющих МС.  

Обращает на себя внимание высокая встречаемость всех компонентов 

МС у женщин с метаболическими нарушениями в перименопаузе, однако, 

преобладающими составляющими являлись ожирение/избыточная масса тела 

и дислипидемия, выявленные в 95,3 % (163 человека) и 94,7 % случаев (162 

человек) соответственно. АГ и нарушения обмена углеводов обнаружены в 

85,4 % (146 человек) и 74,85 % случаев (128 человек) соответственно (рис. 1).  

95,3 94,7
85,4

74,85

0

20

40

60

80

100

О/Изб.МТ Д АГ НУО

встречаемость
основных
компонентов,%

 

Рис. 1 Встречаемость основных компонентов МС у женщин с 

метаболическими нарушениями в перименопаузе, %. 

Примечание. О – ожирение, Д – дислипидемия, АГ – артериальная 

гипертензия, НУО – нарушения углеводного обмена 

В связи с обновлением критериев постановки диагноза «МС», 

предложенном в 2009 году мы оценили встречаемость случаев МС у больных 

с нормальной массой тела. Из 171 обследованной женщины с 
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метаболическими нарушениями в перименопаузе ИМТ в пределах 

референтных значений и объем талии до 80 см наблюдался всего у  

8 пациенток (4,7 % случаев). 

При наличии АГ полнокомпонентный вариант МС встречался в 39,8 % 

случаев (68 человек), неполнокомпонентный в 35,0 % (60 человек) случаев. 

«Неполный» МС у женщин в перименопаузе с метаболическими 

нарушениями без АГ выявлялся в 25,2 % случаев (43 человека) (рис.2). 

Неполный 
МС без АГ

25,2

Полный МС
39,8

Неполный
МС с АГ

35,0

 

Рис. 2 Частота выявления «полного» и «неполного» МС с АГ и без, % 

 

Кроме того, определена наиболее часто встречающаяся комбинация 

составляющих «неполного» МС – АГ + дислипидемия + 

ожирение/избыточная масса тела (рис. 3). 

Д + НУО +
О/Изб.МТ

41,7

АГ + Д +
О/Изб.МТ

51,3

АГ + НУО +
О/Изб.МТ

4,9

АГ + Д
+ НУО

2,1

 

Рис. 3 Процентное соотношение комбинаций составляющих «неполного» МС 

Примечание. Д - дислипидемия, АГ - артериальная гипертензия, О – 

ожирение, Изб МТ – избыточная масса тела, НУО – нарушение углеводного 

обмена. 
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При рассмотрении встречаемости избыточной массы тела и различных 

степеней ожирения было получено, что частота выявления ожирения II и III 

степени ниже у женщин в группе с МС без АГ по сравнению с пациентками с 

полным МС: 16,3 % случаев против 27,9 % (р<0,05) и 12,6 % против 25,0 % 

(р<0,05) соответственно (рис.4). Напротив, избыточная масса тела и 

наименьшая степень ожирения встречалась чаще у женщин с МС без АГ по 

сравнению с пациентками основной группы с пятикомпонентным МС: 27,9 % 

случаев против 16,2 % (р<0,05) и 43,2 % против 30,9 % (р<0,05) 

соответственно. При анализе аналогичных данных в группе женщин с 

неполным МС вне зависимости от наличия в его составе АГ достоверных 

различий не получено (рис.4).  
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 Рис. 4 Частота выявления избыточной массы тела и различных 

степеней ожирения в группах, % 

 

 На рис. 5 представлены данные о частоте выявления нарушений 

обмена углеводов в группах. В группе сравнения и у пациенток с полным 

МС изначально предполагается наличие нарушений обмена углеводов, 

однако, НТГ и СД2 выявлялись чаще в последней: 18,6 против 25,0 % 
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(р<0,05) и 16,3 % случаев против 50,0 % (р<0,05) соответственно. В группе 

пациенток с неполным МС и АГ нарушения обмена углеводов отмечались у 

17 женщин (28,3 % случаев). При анализе видов нарушений углеводного 

обмена в группе сравнения и женщин с неполным МС в составе с АГ 

достоверных различий получено не было. 
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Рис. 5 Частота выявления нарушений обмена углеводов в группах, % 

 

Таким образом, у женщин с метаболическими нарушениями в 

перименопаузе установлена высокая частота выявления пятикомпонентного 

и «неполного» МС в составе с АГ и без. Определена наиболее часто 

встречающаяся комбинация составляющих «неполного» МС – АГ + 

дислипидемия + ожирение/избыточная масса тела. Установлено, что 

«полный» МС ассоциирован с более выраженными нарушениями обмена 

углеводов и максимальными степенями ожирения. 

3.4. Результаты исследования липидного обмена 

Нарушения липидного обмена являются одним наиболее часто 

встречающихся составляющих МС как по нашим данным, так и по данным 

мировой литературы. У обследованных нами женщин данный компонент 

отсутствовал всего у 5,3 % пациенток (9 человек). Из представленных 
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данных следует, что у женщин в перименопаузе с МС вне зависимости от 

наличия АГ такие показатели как общий холестерин, ЛПВП, ЛПНП имеют 

значения вне референтных (табл. 2).  

Таблица 2 

Данные показателей липидограммы в группах 

Показатель Основная группа 

(«Полный» МС) 

(n=68) 

Основная группа 

(“Неполный” МС с 

АГ)(n=60) 

Группа 

сравнения 

(n=43) 

Общий холестерин, 

ммоль/л 

6,54±0,20** 6,16±0,20** 5,53±0,20 

ТГ, ммоль/л 2,33±0,20** 2,04±0,10** 1,62±0,10 

ЛПВП, ммоль/л 1,24±0,04 1,27±0,05 1,28±0,04 

ЛПНП, ммоль/л 4,13±0,10** 3,84±0,20* 3,42±0,20 

ЛПОНП, ммоль/л 1,05±0,10* 0,92±0,11* 0,72±0,11 

Коэффициент 

атерогенности 

4,10±0,20* 3,59±0,20 3,36±0,20 

Примечание. * Р<0,05; ** Р<0,01 

 

У больных с МС и АГ атерогенность плазмы, проявляющаяся 

повышением уровней общего холестерина, ТГ, ЛПНП, ЛПОНП была 

достоверно выше, чем в группе сравнения. Коэффициент атерогенности 

был достоверно ниже у женщин с МС без АГ по сравнению с пациентками с 

полным МС: 3,36±0,20 ммоль/л и 4,10±0,20 ммоль/л (р<0,05). 

Статистически значимых различий между группами по уровню ЛПВП 

получено не было. 

Таким образом, наличие АГ в составе МС ассоциировано с более 

выраженной атерогенностью плазмы крови. 

Кроме того, у женщин с метаболическими нарушениями в 

перименопаузе выявлены положительные корреляции между уровнем 

общего холестерина и ИММЛЖ, ЛПНП и ТИМОСА (рис. 6): в основной 
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группе rs 0,6 и 0,6 в группе сравнения rs 0,6 и 0,6 соответственно. У 

пациенток с пятикомпонентным МС и с «неполным» МС в составе с АГ 

уровень холестеринемии положительно коррелировал также с ТИМОСА (rs 0,6). 

 

Рис. 6 Корреляционная связь между ЛПНП и толщиной интима-медиа 

общей сонной артерии 

 

Рис. 7 Корреляционная связь между триглицеридами плазмы крови и 

массой миокарда левого желудочка в группах  
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Кроме того, у женщин с МС и АГ выявлены симбатные зависимости 

между ТГ сыворотки плазмы и ММЛЖ (rs 0,6) (рис. 7), ЛПОНП и ИММЛЖ 

(rs 0,6) (рис. 8). 

 

Рис. 8 Корреляционная связь между ЛПОНП плазмы крови и 

ИММЛЖ в группах 

 

 Таким образом, показатели липидограммы в нашем исследовании 

довольно тесно коррелировали со структурно-функциональными 

параметрами ССС, что свидетельствует о важной роли дислипидемии в 

формировании кардиоваскулярной патологии при метаболических 

нарушениях в климактерии. 

 При анализе значений лептина в группах выявлены статистически 

значимые различия. В группе женщин с МС без АГ уровень данного 

адипокина был достоверно ниже по сравнению с пациентками с 

пятикомпонентным МС: 28,38±4,20 нг/мл и 44,15±7,10 нг/мл (р<0,05). 

Достоверных различий между группой сравнения и пациентками с 

неполным МС и АГ по уровню лептина получено не было (рис. 9). 
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Рис. 9 Уровни лептина в группах, нг/мл 

 

Кроме того, у женщин с метаболическими нарушениями в 

перименопаузе выявлены положительные корреляции между уровнем 

лептина и инсулина, С-пептида: в основной группе rs 0,8 и 0,5, в группе 

сравнения rs 0,8 и 0,6 соответственно (рис. 10, 11). У пациенток с 

пятикомпонентным МС и неполным МС в составе с АГ уровень 

лептинемии положительно коррелировал также с массой миокарда левого 

желудочка (rs 0,5). 

 

Рис. 10 Корреляционная связь между лептином и инсулином в группах  
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Рис. 11 Корреляционная связь между лептином и С-пептидом в группах  

 

Таким образом, у женщин в перименопаузе более высокий уровень 

лептина был связан с пятикомпонентным МС. Кроме того, тесная связь 

лептина и показателей углеводного обмена отражает отягощающее 

действие данных составляющих МС на течение друг друга. 

3.5. Результаты исследования углеводного обмена. 

Среди обследованных пациенток, как уже было сказано выше, 

изменения углеводного обмена встречались в 74,85 % случаев в виде: НГН, 

НТГ и СД2. Эти данные представлены на рис. 4. У пациенток в 

перименопаузе с МС вышеперечисленных нарушений углеводного обмена 

не выявлялось лишь в 25,15 % случаев (43 человека). Всем больным 

исследовали уровень гликированного гемоглобина, но данные не 

приведены так, как в исследование включались женщины исключительно с 

компенсированным течением СД2, поэтому достоверных различий по 

данному показателю не было. Кроме того, у пациенток исследовали уровень 

С-пептида, инсулина натощак и индекс ИР. Данные представлены в табл. 3. 
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Таблица 3 

Данные показателей обмена углеводов в группах 

Показатель  Основная группа 

(«Полный» МС)  

(n=68) 

Основная группа 

(“Неполный” МС с 

АГ) 

(n=60) 

Группа 

сравнения 

(n=43) 

С-пептид, пмоль/л 1361,47±148,00** 821,27±128,40 812,39±122,60 

Инсулин, мкмоль/л  22,23±1,80* 16,54±5,90 16,48±2,10 

Индекс НОМА 4,55±0,30 3,86±0,50 3,77±0,50 

Примечание.  

* Р<0,05; ** Р<0,01 

 

Несмотря на то, что все пациентки с МС без АГ имели те или иные 

нарушения углеводного обмена, уровнь С-пептида и инсулина у них был 

достоверно ниже по сравнению с женщинами с полным МС: 812,39±122,60 

пмоль/л против 1361,47±148,0 пмоль/л (р<0,01); 16,48±2,1 мкмоль/л против 

22,23±1,80 мкмоль/л (р<0,05) соответственно. Индекс ИР в группе женщин 

с МС без АГ также был несколько ниже, но достоверных различий по 

данному показателю  получено не было. При сопоставлении результатов в 

группе с неполным МС и АГ с данными пациенток группы сравнения 

статистически значимых различий не получено.  

Как уже было сказано выше, выявлена положительная корреляция 

между уровнями лептина, инсулина и С-пептида плазмы крови в обеих 

группах.  

Таким образом, пятикомпонентный МС у женщин в климактерии был 

ассоциирован с большими уровнями инсулинемии и 

инсулинорезистентности. Наличие тесных взаимосвязей между обменом 

углеводов и липидов отражает отягощающее действие данных 

составляющих МС на течение друг друга. 
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3.6. Результаты исследования основных биохимических 

показателей. 

Из основных биохимических показателей, исследуемых у пациенток с 

МС в перименапаузе в первую очередь мы обратили внимание на такой 

показатель как уровень мочевой кислоты. По нашим данным гиперурикемия 

при МС в климактерии выявляется как у женщин с АГ так и в ее отсутствии. 

Получены достоверные различия по уровню мочевой кислоты между 

группой сравнения и пациентками с пятикомпонентным МС: 317,62±15,20 

мкмоль/л и 359,56±16,20 мкмоль/л (р<0,05) соответственно. Однако, при 

оценке данного показателя у женщин с МС в сочетании с АГ и в ее 

отсутствии достоверной значимости выявлено не было (рис.12). Кроме того, 

обращает на себя внимание тот факт, что частота выявления гиперурикемии 

во всех сравниваемых группах была примерно одинаковой: у пациенток с 

полным МС уровень мочевой кислоты превышающий референтные значения 

выявлялся в 61,8 % случаев (42 человека), у женщин с МС с АГ в 60 % 

случаев (36 человек), в группе сравнения в 58,1 % случаев (25 человек).  
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Рис. 12 Уровень мочевой кислоты в группах, мкмоль/л. 
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Кроме того, определена положительная корреляция между уровнем 

мочевой кислоты и индексом массы миокарда левого желудочка в основной 

группе (rs 0,6).  

Таким образом, полученные данные отражают влияние 

гиперурикемии на структурные показатели сердца. Более высокие 

показатели мочевой кислоты ассоциированы с пятикомпонентным МС. 

Из других биохимических данных обращают на себя внимание 

показатели, отражающие состояние гепатобилиарного тракта. Из 

исследованных нами параметров достоверной значимостью обладали 

уровни АЛТ, АСТ. Несмотря на то, что уровень ГГТП в группе женщин с 

МС без АГ был ниже по сравнению с пациентками основной группы, 

достоверность по данному показателю получилась недостаточная. Уровни 

ферментов в крови у пациенток всех групп представлены в табл. 4. 

Таблица 4. 

Сравнительная оценка содержания ферментов в группах 

Показатель  Основная группа 

(«Полный» МС) 

(n=68) 

Основная группа 

(“Неполный” МС с 

АГ) (n=60) 

Группа сравнения 

 

(n=43) 

АЛТ, E/л 35,11±4,00** 28,07±2,70* 20,5±1,90 

АСТ, E/л 29,47±3,00** 25,18±1,60** 18,64±0,80 

ГГТП, E/л 43,54±6,70 31,16±5,50 28,98±6,40 

Примечание. * Р<0,05; ** Р<0,01 

 

Кроме того, нами была оценена встречаемость поражения 

гепатобилиарного тракта у всех пациенток. Обращает на себя внимание 

высокий процент выявления данной патологии при метаболических 

нарушениях у женщин в перименопаузе. НАЖБП (жировой гепатоз, 

стеатогепатит) у пациенток с МС без АГ выявлялась реже по сравнению с 

женщинами с МС в составе с АГ и с пятикомпонентным МС: 60 % случаев 

(26 человек) против 83,7 % (50 человек) (р<0,05) и 91,2 % (62 человека) 
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(р<0,05) соответственно. Кроме того, по мере увеличения компонентов МС, 

а также у пациенток с МС и АГ отмечается смещение соотношения 

жировой гепатоз/стеатогепатит в сторону последнего. При анализе данных 

женщин с пятикомпонентным МС и пациенток с МС как в составе с АГ, так 

и в ее отсутствии частота выявления стеатогепатита по сравнению со 

стеатозом печени была достоверно выше у первых: 38,7 % (24 человека) 

против 18,0 % (9 человек) (р<0,05), 15,4 % (4 человека) (р<0,05). Данные 

представлены на рис. 13. Что же касается ЖКБ, то ее частота выявления у 

женщин с метаболическими нарушениями также была довольно высокой. 

ЖКБ (хронические калькулезный и некалькулезный холецистит) у 

пациенток с МС в составе с АГ и без выявлялась реже по сравнению с 

женщинами с пятикомпонентным МС: 86,6 % (52 человека) и 86,05 %  

(37 человек) против 100,0 % (68 человек) (р<0,05) соответственно. Кроме 

того, по мере увеличения компонентов, а также у пациенток с 

метаболическими нарушениями и АГ отмечается смещение соотношения 

некалькулезный холецистит/калькулезный холецистит в сторону 

последнего. У больных с пятикомпонентным МС и МС в составе с АГ и без 

частота выявления калькулезного холецистита составила: 42,7 %  

(29 человек), 19,3 % (10 человек), 24,3 % (9 человек) соответственно. 

Данные представлены на рис. 13. 
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Рис. 13 Частота выявления жирового гепатоза, стеатогепатита, 

калькулезного и некалькулезного холециститов. 

Примечание. ЖГ – жировой гепатоз, СГ – стеатогепатит, КХ - калькулезный 

холецистит, НКХ – некалькулезный холецистит 

 

В группе женщин с неполным МС без АГ и в ее составе чаще 

наблюдалось отсутствие патологии гепатобилиарной системы по 

сравнению с пациентками с пятикомпонентным МС. Так, НАЖБП не 

выявлялась в 40 % случаев (17 человек) и 16,3 % (10 человек), 8,8 % (6 

человек) соответственно; ЖКБ не выявлялась в 13,95 % случаев (6 человек) 

и 13,4 % случаев (8 человек), 0 % случаев (0 человек) соответственно.  

Таким образом, метаболические нарушения у женщин в 

перименопаузе ассоциированы с частым выявлением патологии 

гепатобилиарного тракта. При этом при полнокомпонентном варианте МС 

НАЖБП часто выявляется в стадии стеатогепатита, а ЖКБ в виде 

хронического калькулезного холецистита.  

При оценке уровней СРБ во всех группах выявлено превышение 

данного показателя выше референтных значений (табл.5). Достоверные 

различия определяются только в группе женщин с пятикомпонентным МС 

и группе сравнения: 13,9±2,2 мг/мл и 7,24 ±2,2 мг/мл (р<0,05).  
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Таблица 5 

Уровни С-реактивного белка в группах, мг/мл 

Показатель  Основная группа 

(«Полный» МС)  

 

(n=68) 

Основная группа 

(“Неполный” МС с 

АГ) 

(n=60) 

Группа сравнения 

 

 

(n=43) 

СРБ, мг/мл 13,90±2,20* 10,04±1,70 7,24±2,20 

Примечание. * Р<0,05; ** Р<0,01 

 

Однако, из вышепредставленных данных видно, что у женщин с АГ 

при неполном МС уровень СРБ был также выше по сравнению с 

пациентками с метаболическими нарушениями без АГ, несмотря на 

недостаточную достоверность. Кроме того, нами была оценена 

встречаемость повышенного уровня СРБ в группах (рис. 14). У женщин с 

метаболическими нарушениями в составе с АГ определялась достоверно 

более высокая частота выявления превышения данного показателя выше 

референтных значений по сравнению с пациентками с МС без АГ. 
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Рис. 14 Частота повышения уровня С-реактивного белка в крови в 

группах, % 
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Полученные данные свидетельствуют о том, что выявление 

повышенного уровня СРБ у женщин в перименопаузе было связано с 

наличием АГ в составе МС.  

3.7. Результаты исследования гормонального статуса.  

У всех пациенток был исследован уровень половых стероидов и 

гонадотропинов. Уровни ФСГ и ЛГ были достоверно ниже у пациенток с МС 

без АГ по сравнению с женщинами с МС в составе с АГ и 

пятикомпонентным МС. Уровень эстрадиола был выше в группе сравнения, 

однако, достоверность по данному показателю недостаточная. Уровни 

тестостерона и прогестерона достоверно не отличались. Данные 

представлены в табл. №6.  

Таблица 6 

Уровни половых стероидов и гонадотропинов в группах 

Показатель  Основная группа 

(«Полный» МС)  

 

(n=68) 

Основная группа 

(“Неполный” МС с АГ) 

(n=60) 

Группа 

сравнения 

 

 

(n=43) 

ФСГ, мМЕ/л 40,09±4,70** 28,50±4,30* 18,16±3,90 

ЛГ, мМЕ/л 21,73±2,50** 15,30±2,20* 9,36±2,20 

Эстрадиол, 

пг/мл 

32,78±6,80 38,78±9,60 54,75±16,20 

Тестостерон 

общий, 

нмоль/л 

2,92±0,50 2,28±0,40 2,22±0,50 

Прогестерон, 

нмоль/л 

1,13±0,30 1,32±0,30 1,28±0,20 

Примечание. * Р<0,05; ** Р<0,01 
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Таким образом, МС в перименопаузе протекает на фоне высоких 

уровней гонадотропинов, отражающих недостаточную функцию 

периферических половых желез. 

Из других гормональных исследований нами был оценен уровень 

кортизола в группах. Несмотря на то, что уровень данного гормона во всех 

группах не выходил за пределы референтного значения, у пациенток с МС 

без АГ он был достоверно ниже по сравнению с женщинами с неполным МС 

в составе с АГ и пятикомпонентным МС: 331,85±28,30 нмоль/л и 

447,88±31,60 нмоль/л (р<0,05), 454,81±43,70 нмоль/л (р<0,05) (рис. 15). 
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Рис. 15 Уровень кортизола в группах, нмоль/л 

 

Таким образом, полученные данные говорят об участии кортизола в 

формировании АГ у женщин с метаболическими нарушениями в 

климактерии. 

3.8. Результаты исследования показателей коагулограммы в 

группах. 

Все показатели коагулограммы в группах не выходили за пределы 

референтных значений, но уровни фибриногена, протромбина, 

промромбиновое время были несколько ниже у женщин с метаболическими 

нарушениями без АГ по сравнению с пациентками основной группы, однако, 
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достоверной значимости не достигали. Данные коагулограммы представлены 

в табл. 7. 

Таблица 7 

Показатели коагулограммы в группах 

Показатель  Основная группа 

(«Полный» МС)  

 

(n=68) 

Основная группа 

(“Неполный” МС с 

АГ) 

(n=60) 

Группа сравнения 

 

 

(n=43) 

Фибриноге

н, г/л 

3,52±0,20 3,50±0,20 3,44±0,20 

Протромби

н по 

Квику, % 

102,20±2,00 100,62±2,30 100,61±2,60 

МНО 0,98±0,05 0,98±0,05 0,96±0,04 

Протромби

новое 

время, сек 

12,57±0,40 12,60±0,40 12,15±0,5 

АЧТВ, сек  28,68±0,80 28,44±0,90 28,94±0,50 

Примечание. * Р<0,05; ** Р<0,01 

 

3.9. Оценка показателей эхокардиографического исследования.  

В первую очередь мы обратили внимание на эхокардиографические 

показатели, отражающие состояние левых отделов сердца у женщин с 

метаболическими нарушениями в климактерии. Выявлены достоверные 

различия в группах по таким показателям как ММЛЖ, ИММЛЖ, 

относительная толщина стенки (ОТС), толщина межжелудочковой 

перегородки (ТМЖП), размер задней стенки левого желудочка (ЗСЛЖ). 

Данные представлены в табл. 8 . 
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Таблица №8 

Показатели, 

единицы 

измерения 

I группа 

(«Полный» МС)  

(n=68) 

II группа 

(«Неполный» МС 

с АГ) 

(n=60) 

Группа 

сравнения 

(n=43) 

КДРЛЖ, мм 49,80±0,30 47,87±1,10 47,50±0,84 

КДОЛЖ, мл 93,92±5,50 89,82±7,00 86,00±6,11 

КСРЛЖ, мм 30,14±0,80 28,70±1,00 28,50±0,93 

КСОЛЖ, мл 32,64±2,50 28,45±2,30 28,00±1,52 

ТМЖП, мм 11,05±0,30** 10,80±0,20** 9,70±0,29 

ЗСЛЖ, мм 10,53±0,20** 10,36±0,20** 9,45±0,25 

ФВ, % 67,69±1,20 67,74±1,00 69,33±1,52 

УО, мл 73,32±7,40 71,00±9,00 73,00±6,90 

ФУ, % 39,81±1,30 39,56±1,40 42,50±2,10 

ММЛЖ, г 219,70±14,3** 201,00±12,7* 166,50±6,30 

ИММЛЖ, г/м² 115,50±6,00** 107,90±5,70* 92,00±2,80 

ОТС 0,44±0,01* 0,44±0,01* 0,40±0,01 

Примечание. * Р<0,05; ** Р<0,01 

 

Также проводилось определение вида ремоделирования миокарда по 

формулам А. Gеnau et al. (1992). Полученные данные показывают, что 

ремоделирование миокарда может встречаться у пациенток с 

метаболическими нарушениями в климактерии и без наличия АГ. ГЛЖ в 

группе сравнения встречалась у 9 пациенток (20,9 % случаев). У женщин с 

неполным МС в составе с АГ ремоделирование миокарда выявлялось у 42 

женщин (70,0 % случаев), а с пятикомпонентным МС у 58 пациенток (85,3 % 

случаев). Результаты исследования представлены на рис. 16. 
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Рис. 16 Частота выявления ремоделирования миокарда в группах, % 

Примечание. РМ – ремоделирование миокарда 

 

Кроме того, в группе с полным МС ГЛЖ встречалась в виде 

концентрической гипертрофии (КГ) в 55,2 % случаев, эксцентрической 

гипертрофии (ЭГ) в 12,05 % случаев и концентрического ремоделирования 

(КР) в 32,75 % случаев. В группе с неполным МС и АГ ремоделирование 

миокарда выявлялось в виде КГ 47,6 % случаев, ЭГ в 4,8 % случаев и КР в 

47,6 % случаев. В группе сравнения ГЛЖ встречалась в виде КР в 100,0 % 

случаев (рис. 17).  

По данным ЭхоКГ лишь у 10 женщин с пятикомпонентным МС (14,7 % 

случаев), у 18 пациенток с неполным МС с АГ (30 % случаев), у 34 больных с 

метаболическими нарушениями и нормальным уровнем артериального 

давления (79,1 % случаев) не отмечалось признаков ремоделирования 

миокарда.  
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Рис. 17 Виды ремоделирования в группах, % 

Примечание. КГ – концентрическая гипертрофия, ЭГ – эксцентрическая 

гипертрофия, КР – концентрическое ремоделирование 

 

Данные, полученные в нашем исследовании показывают высокую 

встречаемость ГЛЖ у пациенток с метаболическими нарушениями в 

перименопаузе, а также, зависимость между наличием АГ в составе МС и 

частотой выявления и видом РМ у этих больных. Обнаруженные 

корреляционные связи между структурными показателями сердца и 

липидным, углеводным, пуриновым обменами отражают непосредственную 

роль нарушений данных составляющих МС в формировании 

миокардиального ремоделирования. 

3.10. Оценка параметров пробы с реактивной гиперемией и 

маркеров дисфункции эндотелия. 

На сегодняшний день эндотелиальная дисфункция некоторыми 

исследователями рассматривается как наиболее вероятная причина развития 

АГ у женщин в менопаузе. Однако, к настоящему времени проведенных 

исследований недостаточно для утверждения первичности или вторичности 

эндотелиальной дисфункции в генезе метаболических нарушений. 56 

женщинам с МС в перименопаузе была проведена проба с реактивной 
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гиперемией, отражающая эндотелийзависимую вазодилятацию. 

Действительно, дисфункция эндотелия выявлялась в том или ином проценте 

у всех пациенток вне зависимости от наличия АГ, что может говорить о ее 

первопричине в генезе АГ, однако, отсутствие нарушенной функции 

эндотелия у пациенток с пятикомпонентным МС не способствует 

подтверждению данного предположения. Несомненным является все же тот 

факт, что нарушение эндотелийзависимой вазодилятации выявлялось реже у 

женщин с МС без АГ по сравнению с пациентками с неполным МС в составе 

с АГ и с пятикомпонентным МС: 17,65 % случаев (3 человека) и 70 % 

случаев (14 человек) (р<0,05), 79 % случаев (15 человек) (р<0,05) 

соответственно. Данные представлены на рис. 18.  
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Рис. 18 Частота выявления женщин с нарушенной и сохраненной 

эндотелийзависимой вазодилятацией в группах, % 

Примечание. ЭЗВ – эндотелийзависимая вазодилятация 

 

У больных с наличием многокомпонентного (полного) МС, а также у 

пациенток с МС и АГ отмечалось смещение соотношения недостаточная 

вазодилятация/патологическая вазоконстрикция в сторону последней. При 

анализе данных женщин с пятикомпонентным МС и пациенток с МС в 
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составе с АГ и без частота выявления патологической вазоконстрикции 

составила: 73,3 % (11 человек), 42,85 % (6 человек), 33,3 % (1 человек) 

соответственно. Данные представлены на рис. 19. 
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Рис. 19 Частота выявления женщин с нарушенной вазодилятацией и 

патологической вазоконстрикцией в группах, % 

Примечание. НВ – недостаточная вазодилятация, ПВ – патологическая 

вазоконстрикция 

 

При анализе диаметра ПА после пробы выявлен достоверно больший 

ее размер у женщин с МС без АГ по сравнению с пациентками с 

пятикомпонентным МС: 0,44±0,02см и 0,36±0,01см (р<0,05). У женщин с 

неполным МС и АГ по сравнению с пациентками с МС без АГ диаметр ПА 

после пробы был несколько меньше, однако, достоверность получилась 

недостаточная. Диаметр ПА до пробы в группах достоверно не отличался. 

Данные представлены в табл. 9. 
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Таблица 9 

Диаметр плечевой артерии до и после пробы с реактивной гиперемией 

Показатель  Основная группа 

(«Полный» МС) 

 

(n=19) 

Основная 

группа 

(“Неполный” МС 

с АГ) (n=20) 

Группа 

сравнения 

 

(n=17) 

Диаметр ПА до 

пробы, см 

0,38±0,02 0,39±0,02 0,37±0,02 

Диаметр ПА 

после пробы, см 

0,36±0,01* 0,39±0,01 0,44±0,02 

Примечание. ПА – плечевая артерия. Р<0,05; ** Р<0,01 

 

Таким образом, АГ при МС ассоциирована с эндотелиальной 

дисфункцией. 

Из маркеров эндотелиальной дисфункции нами был исследован 

уровень суточной микроальбуминурии. Данный показатель оценивался у 56 

женщин. Суточная экскреция альбумина с мочой была несколько выше в 

группе с пятикомпонентным МС по сравнению с женщинами с неполным 

МС как с наличием АГ, так и без, однако, достоверной значимости не имела 

(табл. 10). 
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Таблица 10 

Уровни МАУ в группах, мг/сут 

Показатель  Основная группа 

(«Полный» МС)  

 

(n=19) 

Основная группа 

(“Неполный” МС с 

АГ) 

(n=20) 

Группа сравнения 

 

 

(n=17) 

МАУ, 

мг/сут 

35,88±4,10 29,67±10,10 28,41±6,70 

Примечание: 

* Р<0,05; ** Р<0,01 

Также была оценена частота выявления суточной МАУ в группах. 

Полученные данные показали, что у женщин с полным МС превышение по 

данному показателю выявлялось чаще по сравнению с женщинами с 

неполным МС в составе с АГ и без: 52,6 % случаев (10 человек), 35,0 % 

случаев (7 человек) (р<0,05) и 35,3 % случаев (6 человек) (р<0,05) 

соответственно. Данные представлены на рис. 20. 
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Рис. 20 Частота выявления микроальбуминурии в группах, % 

Примечание. МАУ – микроальбуминурия, НАУ – нормоальбуминурия 
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Кроме того, обращает на себя внимание связь эндотелиальной 

дисфункции и суточной экскреции альбумина с мочой. Анализ данных 40 

обследованных женщин показал, что нарушение эндотелийзависимой 

вазодилятации выявлялось чаще у больных с МС и МАУ по сравнению с 

пациентками с метаболическими нарушениями и нормоальбуминурией: 

76,5 % случаев (26 человек) и 42,4 % случаев (14 человек) соответственно 

(р<0,05). 

Таким образом, дисфункция эндотелия при метаболических 

нарушениях в перименопаузе ассоциирована с МАУ. 

3.11 Оценка толщины интима медиа общей сонной артерии. 

У пациенток с МС без АГ ТИМ ОСА была достоверно меньше по 

сравнению с женщинами с пятикомпонентным МС: 0,63±0,01мм и 

0,83±0,01мм. У пациенток с неполным МС и АГ данный показатель также 

был несколько выше по сравнению с женщинами с МС без АГ, однако, 

достоверность получилась недостаточная. Данные представлены на рис. 21.  
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Рис. 21 Толщина интима медиа общей сонной артерии в группах, мм 

Примечание. ТИМ ОСА – толщина интима-медиа общей сонной артерии 
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 Кроме того, обращает на себя внимание тот факт, что при увеличении 

ТИМ ОСА увеличивается вероятность ГЛЖ и эндотелиальной дисфункции. 

Из 56 обследованных женщин 20 человек (35,7 % случаев) имели ТИМ ОСА 

≥0,85мм, которая была ассоциирована в 95,0 % (19 человек) с выявлением 

патологической реакции при проведении пробы с реактивной гиперемией, а 

также с ремоделированием левого желудочка преимущественно по типу 

концентрической гипертрофии в 94,7 % случаев (18 человек). 

Таким образом, более высокие показатели ТИМ ОСА ассоциированы с 

дисфункцией эндотелия и концентрической ГЛЖ. 

3.12. Оценка данных суточного мониторирования артериального 

давления. 

Обращает на себя внимание тот факт, что у ряда обследованных 

пациенток, длительно имеющих метаболичекие нарушения, категорически 

отрицающих наличие АГ в анамнезе, диагноз «Гипертоническая болезнь» 

зачастую оставался недиагностирован и требовал дополнительных методов 

исследования. По нашим данным при МС в перименопаузе в 41,9 % случаев 

(18 больных из 61) АГ остается невыявленной, что предполагает более 

тщательное обследование этой категории больных. 

При рассмотрении суточного профиля артериального давления (СПАД) 

оценивались средние значения, суточный ритм и вариабельность АД, а также 

показатели нагрузки давлением. Средние величины АД в группе женщин с 

МС без АГ несомненно были достоверно ниже по сравнению с пациентками 

с неполным МС в составе с АГ и пятикомпонентным МС. Данные 

представлены в табл. 11. 
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Таблица 11 

Показатели суточного мониторирования артериального давления в группах, 

мм.рт.ст. 

Показатель  Основная 

группа 

(Полный МС) 

(n=34) 

Основная группа 

(Неполный МС с 

АГ) 

(n=20) 

Группа 

сравнения 

(n=43) 

Ср. САД день, 

мм.рт.ст. 

168,78±7,80** 156,70±7,20** 123,40±3,30 

Ср. ДАД день, 

мм.рт.ст. 

99,20±5,80** 92,20±4,10** 77,00±2,00 

Ср. САД ночь, 

мм.рт.ст. 

143,20±3,50** 137,70±2,30** 109,10±1,60 

Ср. ДАД ночь, 

мм.рт.ст. 

93,50±5,50** 85,70±4,50** 63,10±1,80 

Примечание. Ср. САД – среднее систолическое артериальное давление, 

Ср.ДАД – среднее диастолическое артериальное давление 

* Р<0,05; ** Р<0,01 

 

У женщин с АГ линейный регрессионный анализ показал 

множественные влияния основных компонентов МС (лептина, инсулина,  

С-пептида, показателей липидограммы) на САД и ДАД. На основе этих 

данных проводилась множественная регрессия, но в связи с высокой 

мультиколинеарностью вышеперечисленных составляющих ее результат 

подвергается сомнению. 

Суточный ритм рассматривали у 54 женщин основной группы на 

основании данных о степени ночного снижения артериального давления. У 

женщин с пятикомпонентным МС, а также с неполным МС в составе с АГ 

преобладал суточный ритм АД nondipper - 51,85 % случаев (28 человек), 
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несколько реже выявлялись nighpeaker в 37,05 % случаев (20 человек) и 

overdipper в 11,1 % случаев (6 человек). Данные представлены на рисунке 22. 
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Рис. 22 Виды суточного ритма АД в основной группе, % 

 

При оценке вариабельности суточного ритма АД у женщин с неполным 

МС в составе с АГ, а также с пятикомпонентным МС выявлено повышение 

данного показателя по систолическому АД в 14,8 % случаев (8 человек), по 

диастолическому АД в 7,4 % случаев (4 человека) (рис. 23, 24). 
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Рис. 23 Частота выявления вариабельности систолического артериального 

давления в основной группе, % 
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Рис. 24 Частота выявления вариабельности диастолического артериального 

давления в основной группе, % 

 

При оценке индекса нагрузки систолическим давлением выявлена 

патология по данному показателю в 100 % случаев (54 человека). В дневные 

часы показатели превышающие 25 % времени от общей длительности 

мониторирования выявлялись в 33,3 % случаев (18 человек), более 50 % - 

44,4 % случаев (24 человека), отклонений от референтных значений не было 

в 22,3 % случаев (12 человек). В ночные часы показатели превышающие 

25 % времени от общей длительности мониторирования выявлялись в 22,2 % 

случаев (12 человек), более 50 % - 77,8 % случаев (42 человека), отклонений 

от референтных значений не было в 0 % случаев (0 человек). При оценке 

индекса нагрузки диастолическим давлением выявлена патология по 

данному показателю в 88,9 % случаев (48 человек). В дневные часы 

показатели превышающие 25 % времени от общей длительности 

мониторирования выявлялись в 27,8 % случаев (15 человек), более 50 % - 

55,5 % случаев (30 человек), отклонений от референтных значений не было в 

16,7 % случаев (3 человека). В ночные часы показатели превышающие 25 % 

времени от общей длительности мониторирования выявлялись в 22,2 % 

случаев (12 человек), более 50 % - 44,4 % случаев (24 человека), отклонений 
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от референтных значений не было в 33,4 % случаев (18 человек). Данные 

представлены на рис. 25. 
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Рис. 25 Частота выявления индекса нагрузки давлением в основной 

группе, % 

Примечание. ИНД САД д – индекс нагрузки систолическим артериальным 

давлением днем, ИНД САД н – индекс нагрузки систолическим 

артериальным давлением ночью, ИНД ДАД д – индекс нагрузки 

диастолическим артериальным давлением днем, ИНД ДАД н – индекс 

нагрузки диастолическим артериальным давлением ночью. 

 

Таким образом, преобладающими суточными ритмами АД у женщин с 

МС и АГ в климактерии являются nondipper (51,85 % случаев) и nightpeaker 

(37,05 % случаев). АГ у женщин при МС в перименопаузе связана с 

наивысшими временными показателями индексов нагрузки САД и ДАД. 
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3.13 Оценка данных суточного мониторирования 

электрокардиограммы. 

При оценке Холтеровского мониторирования оценивались динамика 

ЧСС, ритмы и нарушения ритма сердца, ишемические изменения. 

Динимика ЧСС рассматривалась по уровню средней ЧСС днем и ночью 

(табл. 12). Достоверных различий по данным показателям получено не было. 

Таблица 12 

Средняя ЧСС днем и ночью в группах, уд/мин 

Показатель Основная группа 

(«Полный» МС) 

(n=68) 

Основная группа 

(“Неполный” МС с 

АГ) 

(n=60) 

Группа 

сравнения 

(n=43) 

Ср. ЧСС день 85,36±3,10 77,65±2,10 81,11±3,20 

Ср. ЧСС ночь 68,57±2,10 61,00±1,50 62,67±3,40 

Примечание: 

* Р<0,05; ** Р<0,01 

 

Обращает на себя внимание частое выявление суправентрикулярных и 

желудочковых нарушений ритма сердца у женщин с метаболическими 

нарушениями в перименопаузе. Однако, у женщин с МС без АГ 

наджелудочковые и желудочковые нарушения ритма сердца выявлялись 

несколько реже по сравнению с женщинами с МС в составе с АГ и 

пятикомпонентным МС: 23,25 % случаев (10 человек) и 40 % случаев (24 

человека) (р<0,05), 45,6 % случаев (31 человек) (р<0,05); 11,6 % случаев (5 

человек) и 16,7 % (10 человек) (р<0,05), 20,6 % (14 человек) (р<0,05) 

соответственно. Данные представлены на рис. 26. Суправентрикулярные 

нарушения ритма были представлены в основном одиночной и парной 

наджелудочковой экстрасистолией (более 30 в час) и единичными случаями 

наджелудочковой тахикардии (пароксизмальная форма), однако 
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статистически значимых различий в группах по данным параметрам 

получено не было. Желудочковые нарушения ритма у всех обследованных 

женщин были представлены экстрасистолами низких градаций по M. Ryan. 

Статистически значимых различий в группах по классам желудочковых 

аритмий также получено не было. 
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Рис. 26 Частота выявления суправентрикулярных и желудочковых 

нарушений ритма сердца в группах, % 

Примечание. СВНР – суправентрикулярные нарушения ритма сердца, ЖНР – 

желудочковые нарушения ритма сердца. 

 

У единичных пациенток с МС в перименопаузе при оценке функции 

синусового и атриовентрикулярного узлов выявлялись отклонения. Однако, 

достоверных различий в группах по встречаемости удлинения интервала QT 

и AV-блокад получено не было. Данные представлены на рис. 27. 
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Рис. 27 Частота выявления удлинения интервала QT и AV–блокад в 

группах, % 

 

Наши данные показывают, что наличие АГ при метаболических 

нарушениях ассоциировано с более частым выявлением нарушений ритма 

сердца. 

Оценка ишемических изменений при проведении Холтеровского 

мониторирования не представлена, поскольку пациентки с данными 

отклонениями в группу исследования не включались.  
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ГЛАВА 4. ОБСУЖДЕНИЕ ПОЛУЧЕННЫХ РЕЗУЛЬТАТОВ. 

В ходе полученного исследования нами были оценены различные 

клинические аспекты МС у женщин в перименопаузе. С учетом имеющихся 

литературных данных о высокой распространенности (М. Н. Копина, 2010) и 

неблагоприятном прогностическом значении метаболических нарушений у 

пациенток в перименопаузе (S. H. Golden et al., 2002; В. В. Скибицкий и 

соавт., 2007; О. Р. Григорян и соавт., 2011; О. Ю. Шишанок, 2011) нами был 

подробно рассмотрен вклад основных компонентов МС в структуру 

кардиоваскулярной патологии. Наибольший интерес для нас представляли 

изучение клинических особенностей метаболических нарушений в 

перименопаузе у женщин без АГ, в связи с редким выявлением пациенток с 

такими составляющими МС, и оценка непосредственного влияния АГ на 

морфофункциональные показатели ССС. Кроме того, диагноз «МС» у всех 

обследованных женщин нами был установлен согласно последним критериям 

обновления от 2009 года (K. G. Alberti et al., 2009), что предполагает 

установление новой частоты выявления метаболических компонентов при 

данной патологии. 

Для решения поставленных задач нами была отобрана 171 женщина с 

МС в климактерии без сопутствующей патологии, оказывающей влияние на 

кардиоваскулярные показатели. 128 пациенток с АГ были разделены на две 

клинические группы на основании полнокомпонентного и 

неполнокомпонентного состава МС. Для составления контрольной группы 

были подобраны 43 женщины с метаболическими нарушениями в 

перименопаузе без АГ.  

 При сравнении основных клинических характеристик групп пациенток 

с АГ и с нормальным уровнем АД нами было выявлено, что женщины без АГ 

были моложе по сравнению с больными с МС в сочетании с АГ. При этом 

все обследованные пациентки находились в климактерическом периоде. 

Данное наблюдение свидетельствует о влиянии такого 

немодифицированного фактора риска, как возраст, на выявление АГ у 
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женщин с МС в перименопаузе. В большинстве случаев диагноз «АГ» у 

обследованных женщин был установлен в климактерии. Однако, у ряда 

обследованных пациенток диагноз «Гипертоническая болезнь» зачастую 

оставался недиагностированным (41,9 % случаев), что требовало 

дополнительных методов обследования женщин с МС в перименопаузе для 

профилактики кардиоваскулярных осложнений, являющихся первостепенной 

проблемой сегодняшнего дня по данным ВОЗ (S. Lewington et al., 2002;  

E. S. Ford, 2004). При рассмотрении компонентов МС у женщин с 

метаболическими нарушениями в перименопаузе обращала на себя внимание 

высокая частота выявления таких его составляющих, как АГ встречающаяся 

в 85,4 % случаев, нарушения обмена углеводов – в 74,85 %, однако, 

преобладают ожирение/избыточная масса тела и дислипидемия (95,3 % 

94,7 % случаев), что согласуется с литературными данными  

(О. Д. Беляева, 2012). У женщин с метаболическими расстройствами 

установлена высокая встречаемость АГ при МС в климактерии, как при 

полнокомпонентном, так и при неполном его составе, что может быть 

объяснено дефицитом эстрогенов (В. П. Сметник, 2002; А. Н. Бритов и 

соавт., 2002; С. Р. Spenser et al., 1997; L. Sjoberg et al., 2005), ИР  

(И. В. Прозорова, 2010; S. J. Huot et al., 1991; A. Doria et al., 1991; S. Julius et 

al., 1992), цитокиновым дисбалансом (И. Н. Кондрацкая и соавт., 2009;  

J. Wang et al., 2001; E. Porreca et al., 2004; K. M. Naseem et al., 2005;  

H. S. Mattu et al., 2013) у пациенток с данной патологией. 

В связи с данными многочисленных исследований о влиянии МС на 

кардиоваскулярную заболеваемость и смертность (И. Е. Сапожникова и 

соавт., 2001; В. В. Скибицкий и соавт., 2007; М. Л. Провоторов и соавт., 2009; 

И. В. Прозорова, 2010; Х. Х. Шугушев и соавт., 2011; И. С. Явелов, 2012;  

E. S. Ford, 2004), мы рассмотрели влияние основных компонентов МС на 

структурно-функциональные показатели ССС.  

 Одним из основных факторов риска поражения ССС на сегодняшний 

день является дислипидемия (B. Lamarche et al., 1995; R. Superko et al., 2009; 
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R. S. Rosenson et al, 2009; G. Cavigiolio et al., 2014), в связи с чем особый 

интерес для нас представляло изучение липидного обмена у женщин с МС в 

перименопаузе. Полученные данные указывают на взаимосвязь уровня 

атерогенности плазмы крови и АГ при МС в климактерии. У пациенток с 

метаболическими нарушениями и АГ выявлялись достоверно более высокие 

уровни общего холестерина, ТГ, ЛПНП, ЛПОНП по сравнению с больными с 

МС и нормальными цифрами артериального давления. Наиболее 

выраженные отклонения от референтных значений наблюдались у женщин с 

полным МС, что можно объяснить помимо более выраженной ИР и 

дисбалансом цитокинов, наличием высокой частоты выявления 

сопутствующей патологии гепатобилиарного тракта у данной группы 

пациенток. 

 Нами был проведен корреляционный анализ, направленный на 

выявление взаимосвязей между показателями липидограммы и структурно-

функциональными параметрами кардиоваскулярной системы. В основной 

группе выявлены положительные коэффициенты корреляции средней силы 

между уровнями общего холестерина и ИММЛЖ (0,6), ТИМОСА (0,6); ТГ и 

ММЛЖ (0,6); ЛПНП и ТИМОСА (0,6); ЛПОНП и ИММЛЖ (0,6). В группе 

сравнения выявлены лишь симбатные зависимости между уровнем 

холестеринемии и ИММЛЖ (0,6); ЛПНП и ТИМ ОСА (0,6). Полученные 

данные свидетельствуют о том, что нарушения липидного спектра являются 

значимым патогенетическим фактором в формировании патологии ССС при 

метаболических нарушениях в климактерии. 

 Другой, изученный нами, показатель обмена липидов, одновременно 

являющийся представителем адипоцитокинового ряда был лептин. Известно, 

что при гиперлептинемии высокая вероятность инфаркта миокарда и 

инсульта встречается не только при метаболических расстройствах  

(S. H. Golden, 2002), но и без них (J. Sierra-Jonson et al, 2007). Это вызывает 

особый интерес в определении роли данного гормона в структурно-

функциональных отклонениях кардиоваскулярной системы. Согласно нашим 
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данным, уровень данного гормона был повышен во всех группах, что, 

вероятно, связано с избыточным количеством жировой ткани при 

метаболических нарушениях, а также с наличием «лептинорезистентности» 

(И. Н. Кондрацкая и соавт., 2009; А. Н. Шишкин и соавт., 2013; J. Wang, 

2001; M. L. G. Correia et al., 2002). Однако, уровни лептина у женщин с 

неполным МС с АГ и в группе сравнения статистически значимых различий 

не имели, данное обстоятельство, вероятно, может быть связано с тем, что в 

данных группах ИМТ достоверно не отличался, и, кроме того, пациентки 

были сопоставимы по количеству компонентов МС. При сравнении больных 

с неполным МС без АГ с женщинами с полнокомпонентным составом МС 

выявлены достоверные различия по уровням данного гормона, что отражает 

взаимосвязь лептина с количеством жировой ткани и числом составляющих 

МС. Кроме, того пациентки с полным МС были достоверно старше в отличие 

от группы сравнения, что предполагает выше уровень 

лептинорезистентности у первых. У женщин основной группы выявлена 

симбатная связь между уровнем лептина и ММЛЖ (rs 0,5). Также нами была 

отмечена положительная корреляционная связь в обеих группах между 

уровнями лептина и инсулина (сильная), С-пептида (средней силы): в 

основной 0,8 и 0,6, в группе сравнения 0,8 и 0,5 соответственно, что 

показывает влияние данного адипоцитокина на показатели углеводного 

обмена и косвенно отражает отягощающее взаимное воздействие. 

Негативное влияние гиперлептинемии на кардиоваскулярную систему, 

в первую очередь, вероятно, определяется его провоспалительными 

свойствами (H. S. Mattu et al., 2013), запускающими процессы сосудистого 

воспаления и атерогенеза, которые в свою очередь способствуют развитию 

эндотелиальной дисфункции, АГ, и как следствие гипертрофии и 

пролиферации гладкомышечных клеток сердца и сосудов. Кроме того, 

исулинорезистентные состояния, усугубляющиеся гиперлептинемией, на 

сегодняшний день также рассматриваются в контексте системного 

воспалительного синдрома (J. P. Bastard et al., 2006; J. M. Olefsky et al., 2010; 
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A. E. Rigamonti et al., 2013), что определяет неотъемлемый вклад 

повышенного уровня лептина в крови в формирование патогенетических 

механизмов при патологии ССС. 

  Другим из основных факторов риска поражения ССС сегодня 

рассматривают нарушения обмена углеводов (И. В. Прозорова, 2010;  

Е. В. Иванникова и соавт., 2013; E. L. Barrett-Connor et al., 1991; P. W. Wilson, 

1999), в связи с чем мы изучили отклонения при данном обмене у женщин 

при МС в климактерии. Кроме того, оценили частоту выявления патологии в 

обмене углеводов. Встречаемость более выраженных нарушений обмена 

углеводов отмечалась при полнокомпонентном варианте МС, что, вероятно, 

можно объяснить нарастанием ИР, вследствие усиления негативного 

воздействия продуктов цитокинового ряда (J. P. Bastard et al., 2006; J. M. 

Olefsky et al., 2010; A. E. Rigamonti et al., 2013). Полученные нами данные 

указывают на взаимосвязь между нарушениями углеводного обмена и 

количеством компонентов МС в климактерии. У пациенток с полным МС 

выявлялись достоверно более высокие уровни инсулина, С-пептида по 

сравнению с больными с МС без признаков АГ: 22,23±1,80 мкмоль/л и 

16,48±2,10 мкмоль/л (р<0,05); 1361,47±148,00 и 812,39±122,60 пмоль/л 

(р<0,01) соответственно. Несмотря на то, что уровень инсулина, полученный 

в нашем исследовании, не выходил за пределы референтного интервала, что, 

вероятно, частично связано с его пульсовой секрецией, и коротким временем 

полураспада в крови, требующим неоднократных измерений уровня данного 

гормона в плазме крови, индекс НОМА имел значения, отражающие наличие 

ИР. Полученные данные отражают участие вышеперечисленных показателей 

в формировании кардиоваскулярной патологии, что согласуется с данными 

литературы (Н.А. Беляков и соавт., 2005; О. Р. Григорян, 2011; Е. В. 

Иванникова и соавт., 2013; S. J. Huot et al., 1991; A. Doria et al., 1991; S. Julius 

et al., 1992; С. Bolego et al., 2003; M. Frias et al., 2013). Вклад нарушений 

углеводного обмена при метаболических нарушениях в кардиоваскулярную 

заболеваемость, вероятнее всего, определяется системным воспалительным 
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синдромом, за счет опосредованного действия продуктов цитокинового ряда, 

а также активизацией симпатической нервной системы и системы ренин-

ангиотензин-альдостерон с последующей гипертрофией и пролиферацией 

гладкомышечных клеток сердца и сосудов (N. Eikelis et al., 2004; H. S. Mattu 

et al., 2013; J. M. Olefsky et al., 2013; J. Wang еt al., 2013). 

Из основных биохимических показателей, исследуемых у пациенток с 

МС в перименопаузе мы, в первую очередь, обратили внимание на такой 

показатель как уровень мочевой кислоты. Сегодня гиперурикемия 

рассматривается как дополнительный компонент МС, в связи с чем 

определение уровня мочевой кислоты при метаболических нарушениях 

является необходимым. Причины возникновения нарушения пуринового 

обмена при метаболических нарушениях до сих пор остаются не до конца 

изученными, а также на сегодняшний день не установлена роль 

гиперурикемии в патогенезе МС (Ю. И. Строев и соавт., 2007.). Однако, в 

некоторых литературных источниках есть сведения о связи мочевой кислоты 

с воспалительными маркерами, выявляемыми при метаболических 

нарушениях. Так, Т. Eleftheriadis et al., (2013) описал влияние гиперурикемии 

на секрецию провоспалительного цитокина ИЛ-1b макрофагами, 

посредством активизации каспазы-1. Также показано развитие дисфункции 

эндотелия вследствие стимуляции гиперурикемией экспрессии СРБ в 

эндотелиальных клетках (D. H. Kang et al., 2005; L. G. Du et al., 2013). Кроме 

того, многочисленные данные указывают на взаимосвязь между уровнем 

мочевой кислоты и развитием артериальной гипертензии (А. С. Донсков и 

соавт., 1998, 1999). Однако, АГ у пациентов с МС развивается также при 

норморурикемии. Полученные нами данные показали примерно одинаковую 

встречаемость гиперурикемии во всех группах. Нами выявлена прямая 

зависимость выраженности гиперурикемии от числа компонентов при 

метаболических нарушениях. Кроме того, установленная положительная 

корреляция между уровнем урикемии и ИММЛЖ (0,6), отражает 
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непоспедственный вклад производного пуринового обмена в 

ремоделирование миокарда при наличии АГ в составе МС. 

Из других биохимических показателей, обладающих статистической 

значимостью, были уровни ферментов, отражающих функцию 

гепатобилиарного тракта. Так, у пациенток с МС и АГ отмечались 

достоверно более высокие уровни АЛТ и АСТ по сравнению с женщинами с 

метаболическими нарушениями и нормальным уровнем АД. Кроме того, по 

нашим данным частота выявления патологии гепатобилиарного тракта была 

высокой во всех группах, однако, доминировала у женщин именно с 

полнокомпонентным составом МС, а также в этой группе пациенток 

наблюдались более выраженные стадии поражения НАЖБП, хронического 

холецистита по сравнению с женщинами с метаболическими нарушениями 

без АГ. Данное обстоятельство, вероятно, связано с большим ИМТ, 

количественным и качественным составом, а также выраженностью 

изменений компонентов МС. Не вызывает сомнений, что различия, 

полученные по уровням ферментов (АЛТ, АСТ, ГГТП) непосредственно 

связаны со стадиями поражения гепатобилиарной системы, в частности, с 

частотой их выявления в сравниваемых группах. Многочисленные данные 

литературы также указывают о влиянии неалкогольной жировой болезни 

печени на выявляемость кардиологической патологии (Г. Е. Ройтберг и 

соавт., 2010; В. Г. Радченко и соавт., 2010) 

  Более высокие значения СРБ были ассоциированы с 

пятикомпонентным МС. Достоверных различий в группах пациенток с 

неполным МС вне зависимости от наличия в его составе АГ получено не 

было. У женщин с МС и АГ вне зависимости от количественного состава 

встречаемость повышенного СРБ была значительно выше по сравнению с 

больными с метаболическими нарушениями без АГ, что показывает вклад 

данного показателя, отражающего наличие воспалительной реакции, в 

формирование АГ. Данные литературы также указывают на ассоциацию 

компонентов МС с повышенными уровнями СРБ (M. Charipour et al., 2013). 
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  Нами также были оценены значения ЛГ и ФСГ, эстрадиола, 

прогестерона, тестостерона, отражающие функцию системы гипофиз-гонады 

у женщин. Уровень гонадотропинов у женщин с МС и АГ был выше по 

сравнению с пациентками с МС без АГ, что указывает на меньший 

функциональный резерв яичников у лиц основной группы. По уровням 

половых стероидов статистическая значимость получилась недостаточная, 

однако, у женщин с пятикомпонентным МС уровень эстрадиола был ниже по 

сравнению с женщинами с неполным МС вне зависимости от наличия в его 

составе АГ. Полученные данные отражают участие угасающей функции 

яичников в формировании АГ при метаболических нарушениях в 

климактерии, а также указывают на зависимость функционального резерва 

половых гонад и количественного состава МС. Полученные результаты 

согласуются с данными литературы (Н. М. Подзолкова и соавт., 2006;  

В. В. Скибицкий и соавт., 2007; J. M. Kotchen et al., 2003; L. Sjoberg et al., 

2005).  

Определяемый нами у всех пациенток уровень кортизола не выходил за 

рамки референтных значений, что согласуется с данными литературы  

(C. A. Staab et al., 2010). Однако, у женщин с МС и АГ он был достоверно 

выше по сравнению с больными с метаболическими нарушениями и 

нормальным уровнем артериального давления, что указывает на вовлечение 

производного коры надпочечников в формирование АГ при МС в 

климактерии. Вклад кортизолемии в структурно-функциональную 

перестройку кардиоваскулярной системы можно объяснить не только 

непосредственным влиянием производного коры надпочечников, но также 

опосредованным воздействием через хемокины (M. S. Cooper et al., 2009;  

C. Edwards, 2012). 

При изучении показателей коагулограммы в группах достоверность 

различий получилась недостаточная, что, возможно, было связано в 

недостаточным количеством обследованных пациенток. Однако, в 
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литературе описан вклад компонентов МС в формирование гиперкоагуляции 

(R. S. Ahima et al., 2000; G. Davi, 2002; E. Porreca еt al., 2004). 

Оценивая данные эхокардиографического исследования, наиболее 

показательными были такие параметры как ММЛЖ, ИММЛЖ, 

относительная толщина стенок, толщина задней стенки и межжелудочковой 

перегородки по которым впоследствии определяли наличие и вид 

ремоделирования миокарда у женщин с метаболическими нарушениями в 

перименопаузе. Кроме того, вышеперечисленные показатели были 

достоверно выше у женщин с АГ в составе МС по сравнению с пациентками 

с МС без АГ. Известно, что АГ вносит непосредственный вклад в 

формирование ГЛЖ (А. О. Конради, 2003; Е. И. Митченко и соавт., 2007; A. 

Gеnau et al., 1992; C. Cuspidi et al., 2010; E. C. Keeley et al., 2012;  

E. Rodilla et al., 2013), однако данные Фремингемского исследования 

свидетельствуют о том, что увеличение массы левого желудочка при 

ожирении может наблюдаться независимо от уровня АД и других 

гемодинамических факторов. Согласно принятой концепции, предложенной 

R. S. Vassan (2003), увеличение гемодинамической преднагрузки за счет 

возросшего притока крови у лиц с ожирением, а также возросшая 

постнагрузка за счет увеличенного периферического сопротивления в 

сочетании с повышением тонуса симпатоадреналовой системы, ренин-

ангиотензин-альдостероновой системы, ИР, активацией провоспалительных 

и протромботических факторов, являются основными предикторами развития 

ГЛЖ у данного контингента больных. Действительно, наши данные 

показали, что ремоделирование миокарда при МС у женщин встречалось вне 

зависимости от наличия в его составе АГ. Однако, у пациенток с нормальным 

уровнем артериального давления миокардиальная перестройка встречалась 

достоверно более редко. Кроме того, увеличение числа компонентов, а также 

наличие АГ в составе МС определяло наиболее неблагоприятный тип 

ремоделирования миокарда – концентрическую гипертрофию ЛЖ. На 

сегодняшний день основными факторами, запускающими процессы 
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ремоделирования при метаболических нарушениях рассматриваются 

активация автономной нервной системы и системы ренин-ангиотензин-

альдостерон, воздействие ИР и цитокинов (Т. А. Нечесова и соавт., 2008;  

F. Bouzegrhane et al., 2002; J. A. Stewart et al., 2006; A. M. Terrell et al., 2006;  

B. C. Berk et al., 2007; M. Wu et al., 2009; M. K. E. Porter et al., 2009;  

E. C. Keeley et al., 2012; K. E. Sullivan et al., 2013; H. S. Mattu et al., 2013;  

M. А. Frias et al., 2013). Особенности структурной перестройки ЛЖ при МС, 

вероятно, объясняются влиянием различных факторов на миокард ЛЖ. 

Описано влияние типов гемодинамики на структурную перестройку 

миокарда ЛЖ. Показана также зависимость типов ремоделирования 

миокарда от стадий (E. Rodilla et al., 2013,) и степеней (C. Cuspidi et al., 2010) 

артериальной гипертензии. Существует предположение, что основные 

геометрические типы ремоделирования левого желудочка связаны с 

условиями, в которых они формируются (Т. А. Нечесова и соавт., 2008; C. 

Cupsidi et al., 2010), однако, эти вопросы до сих по остаются открытыми для 

обсуждения. Кроме того, выявленные корреляцинные связи между 

структурными показателями сердца и липидным, углеводным, пуриновым 

обменами отражают непосредственную роль нарушений данных 

составляющих МС в формировании миокардиального ремоделирования. 

Данные полученные при исследовании пробы с реактивной гиперемией 

не позволяют утвердиться в первичности или вторичности эндотелиальной 

дисфункции в генезе метаболических нарушений, в связи с тем, что при 

проведении исследования у обследованных женщин выявлялась как 

патологическая реакция, так и адекватная эндотелийзависимая 

вазодилятация. Однако, при МС и АГ дисфункция эндотелия определялась 

достоверно чаще по сравнению с женщинами с метаболическими 

нарушениями с нормальным уровнем АД. Вероятно, наличие эндотелиальной 

дисфункции при МС в климактерии можно объяснить, прежде всего, 

адипоцито-хемокиновым воздействием на сосудистую стенку (H. S. Mattu et 

al, 2013) и вследствие ее повреждения усиленным действием других 
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метаболических составляющих (М. В. Шестакова, 2001;  

Л. Д. Белоцерковцева и соавт., 2010; М. Л. Лындина, 2010; Е. В. Иванникова 

и соавт., 2013; T. Caulin-Glaser, 2000; E. Diamanti-Kandaraskis et al., 2001;  

D. H. Kang ey al., 2005; T. Suzuki et al., 2008; L. G. Du et al., 2013; J. S. Gil et 

al., 2013). Кроме того, обращает на себя внимание смещение соотношения 

недостаточная вазодилятация/патологическая вазоконстрикция в сторону 

последней у женщин основной группы по сравнению с пациентками с МС 

без АГ, что отражает меньшие вазодилятационные способности плечевой 

артерии вследствие более выраженных нарушений функции эндотелия у 

больных с АГ в составе МС. Полученные результаты согласуются с данными 

других исследователей (С. Н. Толстов, 2012). 

Оценивая маркеры эндотелиальной дисфункции, статистически 

значимых различий по уровню МАУ получено не было, однако, частота 

выявления повышенной экскреции суточной альбуминурии в группе с 

полным МС была достоверно выше по сравнению с женщинами с неполным 

МС вне зависимости от наличия в его составе АГ. Данное обстоятельство, 

вероятно, связано с количественным и качественным составом МС, а также 

выраженностью его проявлений. Кроме того, данные нашего исследования 

показали, что нарушения эндотелийзависимой вазодилятации чаще 

выявлялись у женщин с МС и МАУ по сравнению с пациентками с 

метаболическими нарушениями и нормоальбуминурией. Таким образом, при 

МС в перименопаузе дисфункция эндотелия ассоциациирована с 

повышенным уровнем экскреции суточной альбуминурии. Полученные 

результаты согласуются с данными других исследователей (Ю. В. Жернакова 

и соавт., 2011, 2012). 

Оценка комплекса интима-медиа общей сонной артерии была 

интересной, так как с данным параметром ассоциирован риск сердечно-

сосудистых катастроф (M. L. Bots et al., 1997; O. Wiklund et al., 2002;  

J. M. Dijk et al. 2006). Кроме того, в разных источниках представлены 

различные нормы ТИМОСА, в связи с чем данное обстоятельство требует 
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уточнения для лучшего прогнозирования риска кардиоваскулярных событий, 

являющихся первостепенной проблемой сегодняшнего дня. По нашим 

данным у 20 обследованных женщин (35,7 % случаев) ТИМОСА была 

≥0,85мм, которая ассоциировалась в 95,0 % (19 человек) с выявлением 

патологической реакции при проведении пробы с реактивной гиперемией, а 

также с ремоделированием левого желудочка преимущественно по типу 

концентрической гипертрофии в 94,7 % случаев (18 человек). Таким образом, 

результаты нашего исследования отражают ассоциацию дисфункции 

эндотелия и концентрической ГЛЖ с более высокими показателями 

ТИМОСА. Полученные данные согласуются с данными других 

исследователей (Ю. В. Жернакова и соавт., 2011, 2012). При метаболических 

нарушениях на комплекс интима-медиа общей сонной артерии воздействует 

много компонентов. Не исключено, что первостепенное влияние оказывает 

нарушение баланса цитокинов (А. П. Шаврин и соавт., 2011; Н. S. Mattu et al., 

2013) и как его следствие более агрессивное воздействие на поврежденную 

внутреннюю оболочку сосуда факторов атерогенности.  

У 54 женщин с метаболическими нарушениями в климактерии при 

анализе данных суточного мониторирования АД нами оценивались средние 

значения, в основной группе дополнительно рассматривался суточный ритм 

и показатели нагрузки давлением. Без сомнений у больных основной группы 

средние значения АД во все периоды суток были достоверно выше по 

сравнению с пациентками с МС без АГ. Оценка суточного ритма у женщин с 

МС и АГ выявила преобладание прогностически неблагоприятных видов 

ритма nondipper – 51,85 % случаев (28 человек) и nightpeaker – 37,05 % 

случаев (20 человек). Полученные результаты согласуются с данными 

литературы (Г. И. Иeвлева и соавт., 2009; Ю. В. Жернакова, 2012). У женщин 

основной группы при оценке показателей нагрузки систолическим давлением 

выявлена патология по данному показателю в 100 % случаев, 

диастолическим давлением в 88,9 % случаев. Кроме того, обращало на себя 

внимание преобладание наивысших индексов нагрузки как систолическим, 
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так и диастолическим давлением во все периоды суток. Данные литературы 

также указывают на возрастание нагрузки давлением при анализе суточного 

профиля АД у больных с метаболическими нарушениями (Г. И. Иевлева и 

соавт., 2009; Ю. В. Жернакова, 2012). 

У женщин с АГ линейный регрессионный анализ показал 

множественные влияния основных компонентов МС (лептина, инсулина,  

С-пептида, показателей липидограммы) на систолическое и диастолическое 

АД. На основе этих данных проводилась множественная регрессия, но в 

связи с высокой мультиколинеарностью вышеперечисленных составляющих 

ее результат подвергается сомнению. 

При оценке данных СМЭКГ отмечено частое выявление аритмий при 

метаболических нарушениях в перименопаузе. Результаты нашего 

исследования показали более частую встречаемость суправентрикулярных и 

желудочковых нарушений ритма сердца у пациенток с метаболическими 

нарушениями в составе с АГ, по сравнению с женщинами с неполным МС и 

нормальным уровнем АД, что отражает важность такого компонента, как АГ, 

в формировании аритмий. Считается, что МС связан с повышением 

электрической нестабильности миокарда предсердий и желудочков, 

проявляющейся более высокой частотой наджелудочковых и желудочковых 

аритмий, в т. ч. высоких градаций, повышением тонуса симпатической 

нервной системы, возрастанием негомогенности процессов реполяризации 

(М. Л. Провоторов и соавт., 2009; Х. Х. Шугушев и соавт, 2011). Однако, 

достоверных различий в группах по видам нарушений ритма получено не 

было, что, вероятно, связано с определенной выборкой пациенток, 

соответствующей критериям включения/исключения. 

Оценивая функцию проводящей системы сердца, достоверных 

различий в группах получено не было, хотя у единичных больных с 

метаболическими нарушениями и АГ выявлялись нарушения проводимости. 

Полученные результаты, вероятно, связаны с определенной выборкой 

пациенток, соответствующей критериям включения/исключения. Однако, 
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некоторые данные литературы указывают на патологию проводящей системы 

сердца при МС (И. Е. Сапожникова и соавт., 2001).  

Подводя итог вышесказанному, мы считаем необходимым 

подчеркнуть, что АГ при МС в климактерии является актуальной 

медицинской проблемой, междисциплинарный характер которой требует 

объединения врачей различных специальностей (терапевтов, 

эндокринологов, кардиологов, гастроэнтерологов). 

В нашем исследовании показано, что АГ при метаболических 

нарушениях в перименопаузе зачастую остается недиагностированной, что 

требует более тщательного обследования данной категории больных. 

Многочисленные данные литературы, а также данные нашего исследования 

указывают на тесную связь компонентов МС с кардиоваскулярной 

патологией, являющейся первостепенной проблемой сегодняшнего дня. 

Также было установлено отягощающее влияние составляющих МС на 

течение друг друга, способствующее формированию «порочных кругов». 

Полученные данные диктуют необходимость более раннего выявления и 

диагностики метаболических нарушений в климактерии для проведения 

профилактики кардиоваскулярных осложнений на начальных этапах 

формирования МС. Повышение осведомленности врачей различных 

специальностей о клиническом значении АГ и других компонентов МС, а 

также совершенствование тактики ведения женщин при данной патологии, 

по нашему мнению, является одним из наиболее значимых направлений 

развития медицинской помощи при метаболических нарушениях в 

климактерии. 
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ВЫВОДЫ. 

1. МС в перименопаузе в большинстве случаев носит «полный» 

(многокомпонентный) характер с высокой встречаемостью всех его 

составляющих: ожирение/избыточная масса тела обнаружены в 95,3 % 

случаев, дислипидемия - в 94,7 %, АГ - в 85,4 %, нарушения обмена 

углеводов – в 74,85 % случаев. Определена наиболее часто встречающаяся 

комбинация составляющих «неполного» МС – АГ + дислипидемия + 

ожирение/избыточная масса тела.  

2. АГ у женщин с МС ассоциирована с ремоделированием миокарда 

преимущественно по типу концентрической гипертрофии левого 

желудочка. Данный вид ремоделирования связан с большими значениями 

ТИМОСА, наличием дисфункции эндотелия и МАУ. 

3. МС в составе с АГ сопровождается более выраженной 

атерогенностью плазмы крови. У этих пациентов выявлены положительные 

корреляции между уровнем триглицеридов плазмы крови и ММЛЖ (rs 0,6), 

ЛПОНП и ИММЛЖ (rs 0,6), ЛПНП и ТИМОСА (rs 0,6). 

4. Более высокие уровни инсулинорезистентности, гонадотропинов, 

кортизолемии и лептинемии наблюдались при пятикомпонентном МС. У 

женщин с метаболическими нарушениями в перименопаузе выявлены 

положительные корреляции между уровнем лептина и инсулина, С-пептида: 

в основной группе rs 0,8 и 0,5, в группе сравнения rs 0,8 и 0,6 

соответственно. У женщин с АГ в составе МС выявлена положительная 

корреляция между уровнем лептина и ММЛЖ (0,5)  

5. Более высокие показатели СРБ и МК ассоциированы с 

пятикомпонентным МС. Достоверных различий по данным показателям в 

группах пациенток с неполным МС вне зависимости от наличия в его 

составе АГ получено не было. Выявлена положительная корреляционная 

связь между уровнем МК и ИММЛЖ rs 0,6. Встречаемость повышенного 

уровня СРБ связана с наличием АГ в составе МС в климактерии. 
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6. Наличие АГ в составе МС ассоциировано с более частым 

выявлением нарушений сердечного ритма. Преобладающим суточным 

ритмом АД в этой группе пациентов является nondipper (51,85 % случаев). 

Реже выявляются nighpeaker в 37,05 % случаев и overdipper в 11,1 %. АГ у 

женщин при МС в перименопаузе связана с наивысшими временными 

показателями индексов нагрузки САД и ДАД. 
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ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ 

1. В связи с высоким риском развития кардиоваскулярных осложнений 

всем женщинам с метаболическими нарушениями в перименопаузе 

необходима своевременная диагностика патологии сердца и сосудов. 

2. Для оценки состояния сердечно-сосудистой системы у женщин с МС 

в климактерии необходимо комплексное исследование, включающее 

эхокардиографию, суточное мониторирование электрокардиограммы и 

артериального давления, определение толщины интима-медиа общей сонной 

артерии, выявление дисфункции эндотелия и ее маркеров. 

3. Всем женщинам в перименопаузе при МС необходимо раннее 

назначение соответствующей медикаментозной терапии, прежде всего 

направленной на коррекцию артериальной гипертензии. 
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