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in treatment of male infertility, the problem remains and has 
no tendency toward reduction, which predetermines a more 
detailed study of the mentioned pathology.
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ПРИНЦИПЫ ДИАГНОСТИКИ, ПРОФИЛАКТИКИ И ЛЕЧЕНИЯ 
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В обзоре представлены особенности патогенеза, диагностики и лечения метаболического синдрома, широко рас-
пространенного при сердечно-сосудистых заболеваниях и сахарном диабете 2-го типа. Рассматриваются основные 
клинико-лабораторные проявления метаболического синдрома и механизмы их развития; подчеркивается важность 
инсулинорезистентности и гиперинсулинемии в возникновении эндотелиальной дисфункции сосудов и свободноради-
кального окисления липидов при метаболическом синдроме; показана патогенетическая необходимость назначения 
кардиоцитопротекторов, в частности милдроната, в комплексной терапии сердечно-сосудистых заболеваний. 
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М етаболический синдром (МС) представляет 
собой комплекс взаимосвязанных нарушений 
углеводного и жирового обменов, а также 

механизмов регуляции артериального давления (АД) и 
функции эндотелия, в основе развития которых лежит 
инсулинорезистентность (ИР) [1, 2, 3, 4, 5, 6, 48, 71].

Инсулинорезистентность – это снижение реакции 
инсулинчувствительных тканей на инсулин при его до-
статочной концентрации. Гиперинсулинемия, с одной 
стороны, является компенсаторной для преодоления ИР и 
поддержания нормального транспорта глюкозы в клетки, 
а с другой – патологической, способствующей возникно-
вению и развитию метаболических, гемодинамических и 
органных нарушений [3, 5, 8, 10, 17, 22, 23, 44, 62].

В настоящее время МС привлекает пристальное вни-
мание многих специалистов, поскольку он предшествует 
возникновению сахарного диабета (СД) 2-го типа и атеро-
склероза – болезней, которые в настоящее время явля-
ются основными причинами смертности населения [3, 9, 
11, 22, 24, 25, 48, 64, 67]. МС не только ухудшает течение 
ишемической болезни сердца (ИБС), но и увеличивает 
число осложнений со стороны сердечно-сосудистой си-
стемы [3, 9, 10, 39, 42, 64]. Повышенный интерес обуслов-
лен еще и тем, что МС является состоянием обратимым 
– при соответствующем своевременном лечении можно 
достичь исчезновения или, по крайней мере, уменьшения 
выраженности основных его проявлений [1, 3, 6, 9, 12, 26, 
27, 28, 29, 30].

Термин «Метаболический синдром» в 1981 году пред-
ложили M. Hanefeld и W. Leoonadt, в 1988 году – профессор 
G. Reaven [31] обозначил патологическое состояние, 
включающее резистентность к инсулину, абдоминальное 
ожирение, артериальную гипертензию, атерогенную дис-
липидемию и ишемическую болезнь сердца как «синдром 
Х». D. Kaplan ввел термин «смертельный квартет» [32]. 
Это заболевание чаще встречается у мужчин, у женщин 
его частота возрастает в менопаузальном периоде [3, 4, 
6, 9, 10, 11, 25, 68, 74].

До настоящего времени нет единого мнения о перво-
причине возникновения МС: является ли это состояние 
предопределенным генетически или развивается исклю-
чительно вследствие воздействия факторов окружающей 
среды [4, 6, 7, 12, 25, 27]. 

К факторам, способствующим развитию МС, отно-
сятся избыточное питание, гиподинамия, артериальная 
гипертензия, синдром обструктивного апноэ сна [1, 3, 
17, 22, 25, 28, 30, 65].

Основными симптомами и проявлениями МС являются 
абдоминальный тип ожирения, инсулинорезистентность 
и гиперинсулинемия, дислипидемия (липидная триада), 
артериальная гипертензия, нарушение толерантности к 
глюкозе/сахарный диабет 2 типа, ранний атеросклероз/
ИБС, нарушения гемостаза, гиперурикемия и подагра, 
микроальбуминурия, гиперандрогения. Практически все 
составляющие МС являются установленными факторами 
риска развития сердечно-сосудистых заболеваний, а их 
сочетание многократно ускоряет развитие последних. 
Причем сочетание отдельных компонентов синдрома 
могут рассматриваться только при наличии ИР.

Нарушения, объединенные рамками МС, длительное 
время протекают бессимптомно, нередко начинают 
формироваться в подростковом и юношеском возрасте, 
задолго до клинической манифестации СД 2 типа, арте-
риальной гипертензии и атеросклеротических поражений 
сосудов [2, 4, 7, 8, 9, 10, 33, 34].

Наиболее ранними проявлениями МС являются дис-
липидемия и артериальная гипертензия [3, 12, 22, 23, 26, 
30, 35, 36, 37, 38, 39, 40, 41, 42, 43, 44, 60, 68]. Разумеется, 
не все компоненты МС встречаются одновременно. Каким 

фенотипом проявится МС, зависит от взаимодействия 
факторов как генетических, так и внешней среды. В 
условиях ИР при абдоминальном ожирении вследствие 
изменения активности липопротеинлипазы и печеночной 
триглицеридлипазы замедляется распад липопротеидов, 
богатых триглицеридами, развивается гипертриглице-
ридемия, что приводит к обогащению триглицеридами 
ЛПВП и липопротеидов низкой плотности (ЛПНП); проис-
ходит увеличение концентрации мелких плотных частиц 
ЛПНП и снижение уровня ХС ЛПВП плазмы. Избыточное 
поступление свободных жирных кислот (СЖК) в печень 
способствует усилению синтеза триглицеридов и секре-
ции липопротеидов очень низкой плотности (ЛПОНП) и 
апо-липопротеина В. Наиболее частым вариантом дис-
липидемии при МС является липидная триада: сочетание 
гипертриглицеридемии, низкого уровня ХС ЛПВП и повы-
шения фракции мелких плотных частиц ЛПНП. Наличие 
такой триады увеличивает риск развития коронарной 
болезни сердца в 3–5 раз [3, 11, 44, 62, 67].

Артериальная гипертензия (АГ) часто является одним 
из первых клинических проявлений МС. Взаимосвязь 
между АГ, ИР и гиперинсулинемией при МС до сих пор 
продолжает активно обсуждаться [3, 9 , 10, 11, 22, 25, 
29, 32, 39,40,42, 43, 44,64]. Хроническая гиперинсули-
немия, как проявление ИР, способствует задержке в 
организме натрия путем ускорения его реабсорбции, что 
приводит к увеличению объема жидкости и общего пери-
ферического сосудистого сопротивления. Увеличение 
содержания внутриклеточного натрия и кальция способ-
ствует вазоконстрикции гладкой мускулатуры сосудов. 
Гиперинсулинемия приводит также к гиперактивации 
симпатоадреналовой системы (САС), в результате чего 
возрастает сердечный выброс и стимулируется вазо-
констрикция периферических кровеносных сосудов. Под 
действием гиперинсулинемии повышается активность 
ренин-ангиотензин-альдостероновой системы (РААС) 
[67]. Исследования показывают, что при сочетании АГ 
с ИР активность АПФ достоверно выше по сравнению с 
больными АГ без проявлений ИР. Ангиотензин II – глав-
ный действующий компонент РААС – прямо и косвенно 
повышает давление в клубочковом аппарате, вызывает 
пролиферацию гладкомышечных стенок артерий, гипер-
трофию кардиомиоцитов и нарушает функцию эндотелия, 
что способствует системной артериальной и венозной 
вазоконстрикции. Особую роль в ассоциации АГ и ИР 
играет ожирение абдоминального типа, характерное 
для МС [48, 49, 50, 51, 52, 53]. В адипоцитах брыжейки и 
сальника идет синтез метаболически активных веществ, 
ингибирующих выработку эндогенного оксида азота, 
соответственно стимулируя вазоконстрикцию. Активно 
обсуждается также роль лептина в усилении активности 
САС [39, 41, 42, 43, 45].

В последнее десятилетие получило развитие учение о 
роли функции эндотелия в формировании и прогрессиро-
вании АГ. Показано, что эндотелиальная функция является 
интегральным аспектом синдрома ИР и способствует ее 
углублению, увеличению реактивности сосудов и даль-
нейшему формированию АГ [54,55].

При синдроме ИР нарушается синтез оксида азота в 
сосудистой стенке (оксид азота – мощный эндогенный 
вазодилататор). Он оказывает сдерживающее влияние 
на пролиферацию гладкомышечных клеток, тормозит 
адгезию моноцитов к эндотелию сосудистой стенки, сни-
жает перекисное окисление липидов, т.е. предохраняет 
стенки сосудов от повреждения. Нарушение функций 
сосудистого эндотелия, ведущее к ремоделированию 
сосудистой стенки, сопровождается гиперкоагуляцией, 
увеличением сосудистой проницаемости, усилением 
миграции липопротеидов под интиму сосудов. Поэтому 
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развивающаяся дисфункция эндотелия способствует 
ускорению развития атеросклеротических повреждений 
сосудов, что и подтверждено многочисленными ис-
следованиями [3, 4, 9,10, 11, 39, 41, 42, 48, 63, 64, 65, 
66, 71]. Окислительный стресс и высокая концентрация 
свободных радикалов приводит к ускоренной деградации 
оксида азота [55, 56, 57, 58, 60, 61]. Развитие дисфункции 
эндотелия при МС сопровождается апоптозом клеток 
сосудистого эндотелия, обусловленного воздействием 
свободных радикалов и нарушением процессов внутри-
клеточного энергообмена [56, 67, 68, 69, 70, 71, 72, 73, 
75]. Поэтому коррекция свободнорадикальных процессов 
и внутриклеточного метаболизма в сосудистом эндотелии 
является одним из важных условий лечения МС [14, 15, 
16, 17, 18, 19, 20, 21, 39, 41, 42, 48, 63, 64, 65, 66, 67, 68, 
71, 72, 73, 74 ,75, 76].

Нарушения со стороны свертывающей системы крови 
при МС характеризуются повышением уровня фибри-
ногена и содержания уровня ингибиторов фибринолиза 
— фактора VII и ингибитора активатора плазминогена 
– 1 (ПАИ-1) [47]. Высокий уровень ПАИ-1, секретируе-
мого преимущественно висцеральной жировой тканью, 
рассматривается как один из важнейших параметров 
МС. Высокий уровень ПАИ-1, как свидетельствуют ис-
следования [47], является независимым предиктором 
инфаркта у мужчин с ИБС. Предполагается, что в повы-
шении уровня ПАИ-1 у больных с МС имеют значение 
также гиперинсулинемия, гипертриглицеридемия и вы-
сокий уровень ФНО-a. Показано так же, что уменьшение 
массы висцерального жира сопровождается снижением 
уровня ПАИ-1.

Таким образом, инсулинорезистентность и гиперинсу-
линемия при МС самостоятельно или опосредованно (че-
рез сопутствующие метаболические нарушения), оказы-
вая патологическое воздействие на сердечно-сосудистую 
систему, в конечном итоге ускоряют развитие ССЗ.

Поэтому ранняя диагностика МС — это в первую 
очередь профилактика, предупреждение или отсрочка 
манифестации СД 2-го типа и атеросклеротических со-
судистых заболеваний. 

Важно разработать оптимальную схему ранней диа-
гностики и выявления больных МС, относящихся к группе 
высокого риска развития ССЗ. В схеме обследования 
больных необходимо учитывать наследственную пред-
расположенность к ожирению, СД, ИБС, АГ, социальный 
анамнез (особенности образа жизни, пищевые привычки), 
проводить антропометрические измерения (рост, вес, 
индекс массы тела (ИМТ), окружность талии, окружность 
бедер (ОБ), ОТ/ОБ), мониторинг артериального давления, 
ЭКГ, учитывать уровни триглицеридов, холестерина ХС 
ЛПВП, ХС ЛПНП, глюкозы крови натощак, при подозрении 
на нарушение углеводного обмена проводить диагности-
ческий глюкозотолерантный тест.

Лечебные мероприятия при МС должны быть направ-
лены на всю совокупность факторов, определяющих сум-
марный риск развития и прогрессирования клинических 
проявлений.

Основная цель лечения больных с МС — снижение 
риска развития ССЗ и СД 2-го типа. Пациентам необходи-
мо комплексное лечебное воздействие, целью которого 
является уменьшение выраженности ИР как основы пато-
генеза МС, а так же коррекция отдельных компонентов при 
наличии показаний. Эталон лечения – 5-этажная пирами-
да, основание которой составляет изменение образа жиз-
ни (снижение массы тела, борьба с гиподинамией и так 
далее). На нем базируется медикаментозная коррекция 
основных компонентов МС – инсулинорезистентности и 
гиперинсулинемии, артериальной гипертензии, ожирения 
и нарушений липидного обмена.

Исходя из знания основных факторов риска развития 
ССЗ у больных МС основными направлениями профилак-
тики и лечения являются: контроль и коррекция гипергли-
кемии, дислипидемии, АД, воздействие на реологические 
свойства крови, нормализация веса.

В последние годы в результате проведенных крупных 
многоцентровых исследований получены убедительные 
данные, подтверждающие возможность снижения риска 
развития атеросклеротического поражения сосудов, 
разработаны целевые уровни показателей гликемии, 
АД, липидов крови. Подбор средств медикаментозной 
коррекции факторов, определяющих МС, индивидуален 
у каждого пациента и зависит от того, какие критерии 
синдрома есть у данного больного.

Выявление ИР, лежащей в основе развития МС и 
прогрессирующего висцерального ожирения является 
показанием для назначения соответствующего лечения 
ожирения, АГ и дислипидемии. Допускается медикамен-
тозное лечение абдоминального типа ожирения при ин-
дексе массы тела более 30, когда имеется наследственная 
предрасположенность к СД 2-го типа и наличие факторов 
риска сердечно-сосудистых осложнений. Могут быть ис-
пользованы бигуаниды, ингибиторы альфа-глюкозидазы 
и тиазолидиндионы. Метформин, относящийся к классу 
бигуанидов, улучшает утилизацию глюкозы тканями, 
способствует уменьшению продукции глюкозы печенью 
и тормозит ее всасывание в кишечнике [9, 11, 25, 28, 64]. 
К достоинствам метформина следует также отнести неко-
торое снижение массы тела при длительном применении. 
В некоторых исследованиях указывается и возможность 
снижения АД на фоне приема этого препарата.

Выбор средств оптимальной антигипертензивной 
терапии у больных МС сложен, поскольку применяемые 
препараты должны удовлетворять определенным требо-
ваниям, а именно — оказывать положительный эффект 
на состояние углеводного и липидного обмена, а также 
чувствительность тканей к инсулину. Важно помнить, что 
течение АГ у этой категории больных отличается боль-
шой «рефрактерностью» к антигипертензивной терапии. 
Поэтому в подавляющем большинстве случаев лечение 
следует начинать с комбинации препаратов [3, 8, 9, 11, 
25, 28, 53, 55, 71, 73]. Предпочтительными являются инги-
биторы АПФ и антагонисты ангиотензиновых рецепторов, 
блокаторы кальциевых каналов и селективные бета-
адреноблокаторы. Ингибиторы АПФ и/или антагонисты 
ангиотензиновых рецепторов стали наиболее популярны 
в связи с их высокой гипотензивной активностью и не-
большим количеством побочных эффектов. Они метабо-
лически нейтральны, устраняют инсулинорезистентность, 
оказывают мощный органопротективный эффект и спо-
собны восстанавливать ранний пик секреции инсулина. 
Необходимо помнить, что в лечении АГ у пациентов с МС 
петлевые и тиазидоподобные диуретики могут применять-
ся лишь в комбинации с вышеуказанными препаратами. 

Бесспорные успехи в профилактике ИБС у пациентов 
с МС связаны с применением статинов — препаратов 
первого ряда выбора для коррекции дислипопротеине-
мий у этой категории больных. Лечение статинами ведет 
к значительному стабильному снижению триглицеридов 
и ЛПНП, а также повышает ЛПВП. При фиксированной 
дозе статинов максимальный эффект на основные классы 
липидов наступает через 4–8 недель.

Перспективным направлением для улучшения энер-
гообеспеченности миокарда является метаболическая 
терапия. В настоящее время реальные клинические 
эффекты описаны у кардиоцитопротекторов, оптими-
зирующих энергообмен и уменьшающих потребность 
миокарда в кислороде [68, 72, 73, 75]. Для снижения 
затрат кислорода при производстве энергии созданы 
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парциальные ингибиторы окисления жирных кислот (p-
FOXinhibitors), одним из которых является милдронат (ПАО 
«Гриндекс», Латвия). 

Милдронат является конкурентным ингибитором 
гамма–бутиробетаингидроксилазы. Он снижает синтез 
карнитина и транспорт длинноцепочечных жирных кис-
лот через оболочки клеток, препятствуя накоплению в 
клетках активированных форм недоокисленных жирных 
кислот – производных ацилкарнитина и ацетил-коэнзима 
А. В условиях ишемии препарат восстанавливает равно-
весие поступления и потребления кислорода в клетках, 
предупреждает нарушение транспорта аденозинтрифос-
фата и в то же время активирует гликолиз, протекающий 
без дополнительного потребления кислорода. 

Особый интерес представляют результаты между-
народного, многоцентрового, рандомизированного, 
двойного слепого плацебо-контролируемого клиниче-
ского исследования – MILSSII, которые подтвердили и 
значительно дополнили представления о милдронате как 
о корректоре метаболизма. Так, оценка эффективности 
и безопасности препарата при лечении стабильной сте-
нокардии показала, что назначение милдроната на фоне 
стандартной терапии увеличивает время до возникнове-
ния депрессии сегмента ST, повышает толерантность к 
физической нагрузке и улучшает качество жизни паци-
ентов [76, 83]. Позитивное воздействие милдроната на 
метаболизм изучалось и у больных сахарным диабетом 2 
типа. Так, милдронат применяли в качестве дополнитель-
ного лечения больным с субкомпенсированным диабетом 
на фоне терапии метформином. После проведенного ле-
чения в течение 12 недель уровень гликемии достоверно 
снизился на 11,85%, а гликолизированного гемоглобина 
– на 9,14% [77].

Было изучено влияние милдроната в составе ком-
плексной терапии на показатели перекисного окисления 
липидов у пациентов с сахарным диабетом 2 типа. Пре-
парат в комбинации метформином или глибенкламидом 
достоверно снижал уровень диеновых конъюгатов и 
малонового диальдегида, проявляя антиоксидантное 
действие [78, 79, 80, 81]. Милдронат применяли так же как 
дополнительный препарат к базисной терапии у больных с 
дисциркуляторной энцефалопатией и инсультом на фоне 
сахарного диабета 2 типа. В результате лечения было за-
фиксировано статистически значимое снижение уровня 
глюкозы в крови, уменьшение максимальной интенсив-
ности перекисного окисления липидов [81,82], что по-
зволило авторам рекомендовать применение милдроната 
у этой категории больных.

Таким образом, несмотря на успехи, достигнутые в 
последние годы при изучении патогенеза ИР при МС, 
существует очевидная незавершенность исследований 
в этой области. Необходимо дальнейшее изучение био-
химических и патологических механизмов, связанных с 
развитием ИР, для выявления системных нарушений в 
различных органах и тканях и разработки новых методов 
профилактики и лечения ССЗ.

Наибольших успехов можно достигнуть при исполь-
зовании многокомпонентного подхода при ранней диа-
гностике и лечении МС, позволяющего уменьшить ряд 
метаболических нарушений, а также снизить риск смерт-
ности от сердечно-сосудистых осложнений. 
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М Е ТА Б О Л И З Д І К  С И Н Д Р О М :  П АТ О Г Е Н Е З 

ЕРЕКШЕЛІКТЕРІ, ДИАГНОСТИКАНЫҢ, ЕМДЕУДІҢ ЖӘНЕ 
АЛДЫН АЛУДЫҢ НЕГІЗДЕРІ

Жүрек – қантамырлық ауруларының және қант диабетінің 
2-түрінде кездесетін кең таралған метаболиздік синдромның, 
патогенез, диагностика және емдеу ерекшеліктері шо-
луда көрсетілген. Метаболизмдік синдромның негізгі 
клинико-лабораториялық көріністері және олардың даму 
механизмдері қарастырылады;эндотелий дисфункциясының 
және липидтердің еркін-радикалды тотықтануының басталу-
ында инсулин тұрақтылықтың және гиперинсулинемияның 
қажеттілігіне көңіл аударады; жүрек – қантамырлық ау-
руларды кешенді емдеуде, кардиоцитопротекторларды 
тағайындаудың, соның ішінде милдронат, патогенетиаклық 
қажеттілігі көрсетілген.
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METABOLIC SYNDROME: THE PECULIARITIES 

OF PATHOGENESIS, PRINCIPLES OF DIAGNOSTICS, 
PREVENTION AND TREATMENT (SURVEY OF THE 
LITERATURE)

The peculiarities of pathogenesis, diagnostics and treatment 
of metabolic syndrome, widely spread in cardiovascular 
diseases and diabetes of the 2 type, are presented in the survey. 
The main clinic-laboratory manifestation of metabolic syndrome 
and mechanisms of their development are considered: the 
importance of insulinoresistence and hyperinsulinemy in 
appearance of endothelial disfunction of vessels and free-radical 
oxidation of lipids during metabolic syndrome is pointed out; 
pathogenic necessity of cardiocytoprotectors administration 
is showed, in particular mildronate, in complex therapy of 
cardiovascular diseases.


