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ИЗМЕНЕНИЕ АКТИВНОСТИ АНТИОКСИДАНТНЫХ ФЕРМЕНТОВ У ПАЦИЕНТОВ 
И 3 С КОМПЕНСИРОВАННЫМИ НАРУШЕНИЯМИ ГЛИКЕМИИ 

О.н. Шишко1 , Т.В. Мохорт1 , И.В. Буко*, Е.Э. Константинова*, Н.Л. Чапаева* 

'Белорусский государственный медицинский университет, Минск 
>Республиканский научно-практический центр «Кардиология», Минск 

- г — К Л Ю Ч Е В Ы Е С Л О В А 

У пациентов с предиабетом окислительный стресс проявляется 
Jактивностью глютатионредуктазы. У пациентов с парным диабето^ 
2 типа наблюдается истощение антиоксидантных систем, что * 
ной из причин усугубления окислительного стресса вследствие ^пеедлитель 

„ о г о влияния гипергликемии и липотоксичност, 
новых направлений лечения и профилактики сахарного диабета ^jnuna^u 

ствоватьна основные патогенетические механизмы окислительного стресса. 

предиабет, 
сахарный диабет 2 типа, 
окислительный стресс 

- K E Y W O R D S — 

prediabetes, 
type 2 diabetes, 
oxidative stress 

Patients with prediabetes oxidative stress manifests increased acWty g u t o t o . 
reductase In patients with type 2 diabetes observed depletion of « " ^ t s y ^ 
which ^ one of the reasons for worsening oxidative stress due to the more ajUng «V** 
of hyperglycemia and lipotoxicity. It is proposed to deve,op new a r e a s i r f f i j » ^ 
prevention of type 2 diabetes affect the main pathogenet.c mechan.sms ofox,dat,ve stress. 

В п о с л е д н е е д е с я т и л е т и е б о л е е п р и с т а л ь н о е в н и -
м а н и е уделяется о к и с л и т е л ь н о м у стрессу (ОС) к а к 
о д н о м у из п а т о г е н е т и ч е с к и х м е х а н и з м о в р а з в и т и я 
м н о ж е с т в а з а б о л е в а н и й , с р е д и к о т о р ы х с а х а р н ы й 
диабет, о ж и р е н и е , с е р д е ч н о - с о с у д и с т ы е заболева-
ния , инфаркт , инсульт , о н к о л о г и ч е с к и е з а б о л е в а н и я , 
д е м е н ц и я [ 7 , 1 0 ] и д р . 

О к и с л и т е л ь н ы й стресс - р е а к т и в н о е с о с т о я н и е , 
о б у с л о в л е н н о е н а р у ш е н и е м баланса м е ж д у об-
р а з о в а н и е м а к т и в н ы х ф о р м к и с л о р о д а (АФК) и и х 
э л и м и н а ц и е й - в а ж н е й ш и й п о в р е ж д а ю щ и й ф а к т о р , 
и н и ц и и р у ю щ и й р а з в и т и е с о с у д и с т ы х о с л о ж н е н и и . 
В н о р м а л ь н ы х у с л о в и я х а н т и о к с и д а н т н а я с и с т е м а 
(ДОС) с п о с о б н а з а щ и т и т ь к л е т к у от в р е д н о г о в о з д е й -
ствия с в о б о д н ы х р а д и к а л о в . Н о на ф о н е и з б ы т к а А Ф К 
и дефицита с и с т е м ы д л я их д е т о к с и к а ц и и АОС стано -
вится п е р е г р у ж е н н о й , ч т о а к т и в и р у е т в н у т р и к л е т о ч -
ные п а т о л о г и ч е с к и е с и г н а л ь н ы е п у т и и с т и м у л и р у е т 
г е н е т и ч е с к у ю в ы р а б о т к у б е л к о в , к о т о р ы е п р и в о д я т к 
к л е т о ч н о й г и б е л и [9, 10], п о в р е ж д а я с т р у к т у р у Д Н К , 
б е л к о в и л и п и д о в (рис . 1). ОС н е о б я з а т е л ь н о является 
с л е д с т в и е м г и п е р г л и к е м и и . О с н о в а н и е м п о с л у ж и л и 
д а н н ы е о том , что т а к о е п а т о л о г и ч е с к о е с о с т о я н и е 
развивается и у п а ц и е н т о в с о ж и р е н и е м , и у п а ц и е н -
тов с м е т а б о л и ч е с к и м с и н д р о м о м [9] . Г и п е р г л и к е м и я 
предрасполагает к р а з в и т и ю сосудистых о с л о ж н е н и и , 
м е х а н и з м р а з в и т и я к о т о р ы х различен , о д н а к о ОС явля-
ется с в я з у ю щ и м з в е н о м в патогенезе а н г и о п а т и и [11J. 

И н с у л и н о р е з и с т е н т н о с т ь - с о с т о я н и е , п р е д р а с п о -
л а г а ю щ е е к р а з в и т и ю С Д 2 и я в л я ю щ е е с я е г о н е о т ъ -
е м л е м ы м к о м п о н е н т о м , т а к ж е а с с о ц и и р о в а н а с ОС. 
В п р и с у т с т в и и б о л ь ш о г о к о л и ч е с т в а А Ф К п р о и с х о -
д и т а к т и в а ц и я с е р и н / т р е о н и н к и н а з , к о т о р ы е в с в о ю 

о ч е р е д ь ф о с ф о р и л и р у ю т в т о м ч и с л е и р е ц е п т о р ы к 
и н с у л и н у , и с у б с т р а т и н с у л и н о в о г о р е ц е п т о р а - 1 , что 
у с и л и в а е т д е г р а д а ц и ю п о с л е д н е г о . О п и с а н н ы й в ы ш е 
м е х а н и з м дает о б ъ я с н е н и е р а з в и т и ю н а р у ш е н и я чув-
с т в и т е л ь н о с т и к и н с у л и н у и н е к о н т р о л и р у е м о м у по -
с т у п л е н и ю г л ю к о з ы в к л е т к и [11]. 

Т а к и м о б р а з о м , и з у ч е н и е ОС у л и ц с н а р у ш е н и я м и 
у г л е в о д н о г о о б м е н а в а ж н о в п о н и м а н и и патогенезе 
с о с т о я н и й , с о п у т с т в у ю щ и х С Д 2 и п р е д р а с п о л а г а ю -
щ и х к р а з в и т и ю с о с у д и с т ы х о с л о ж н е н и и . К р о м е того , 
это п р е д о с т а в л я е т н о в ы е в о з м о ж н о с т и д л я р а з р а б о т -
к и л е ч е б н о - п р о ф и л а к т и ч е с к и х м е р о п р и я т и й , влияю-
щ и х на о с н о в н ы е п у т и р а з в и т и я з а б о л е в а н и я . 

Г и п с р г л и к г м н я | 

Образование свободных 
радикалов 

I I I 

Г ч 
GSH GSSG 

К . J 
ГР 

& 
Рис. 1. Механизм развития ОС и действия 

антиоксидантных ферментов: 
СОД - супероксиддисмутаза, КАТ - каталаза, ГП - глутати-

онпероксидаза, ГР - глутатионредуктаза, СЖК - свободные 
жирные кислоты, GSH - восстановленный глутатион, 

GSSG - окисленный глутатион, Н 20 2 - пероксид водорода, 
0= - озон, О, - кислород, Н , 0 - гидроксонии 
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А Ц И И НАУЧНЫЕ ПУБЛИКАЦИИ 
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в д о с т у п н ы х л и т е р а т у р н ы х и с т о ч н и к а х о п и с а н ы ис- т и о н п е р о к с и д а з ы (ГП), а т а к ж е к о н ц е н т р а ц и ю ТБКРС 
следования с о с т о я н и я а н т и о к с и д а н т н о й с и с т е м ы у па - ( п р о д у к т ы , р е а г и р у ю щ и е с т и о б а р б и т у р о в о й к и с л о -
циентов с С Д 2 и н а л и ч и е м с о п у т с т в у ю щ и х м и к р о - и л и т о й ) в с о с т а в е л и п о п р о т е и н о в . 
м а к р о а н г и о п а т и й , о д н а к о в о п р о с о в л и я н и и и с к л ю ч и - Д и а г н о з п р е д и а б е т а у с т а н а в л и в а л и п о р е з у л ь -
тельно н а р у ш е н и я у г л е в о д н о г о о б м е н а на с о с т о я н и я т а т а м г л ю к о з о т о л е р а н т н о г о (ГТТ) теста с 75 г глю-
а н т и о к с и д а н т н о г о статуса остается о т к р ы т ы м . к о з ы , д и а г н о з С Д 2 - на о с н о в а н и и д и а г н о с т и ч е -

Цель данной работы - и з у ч е н и е с о с т о я н и я анти- с к и х к р и т е р и е в , п р е д л о ж е н н ы х ВОЗ в 1 9 9 9 г [ 6 ] 
оксидантнои системы у п а ц и е н т о в с п р е д и а б е т о м и С Д 2. Д л я о п р е д е л е н и я с т е п е н и к о м п е н с а ц и и н а р у ш е н и я 

Материал и методы. В и с с л е д о в а н и е в к л ю ч е н ы у г л е в о д н о г о о б м е н а о п р е д е л я л и у р о в е н ь H b A l c 
74 пациента , с р е д н и й в о з р а с т - 4 8 , 0 3 ± 8 , 6 0 года , в т о м ( р е к о м е н д о в а н н ы й у р о в е н ь д л я п а ц и е н т о в с С Д 2 
числе 40 ж е н щ и н и 34 м у ж ч и н ы . П а ц и е н т ы р а з д е л е н ы т и п а - н е б о л е е 7 % ) [15] . К р о в ь д л я б и о х и м и ч е с к и * 
на 2 г р у п п ы : г р у п п а 1 - 3 9 п а ц и е н т о в с в п е р в ы е в ы я в - и с с л е д о в а н и й з а б и р а л и у т р о м н а т о щ а к и з л о к т е в о й 
л е н н ы м п р е д и а б е т о м , г р у п п а 2 - 3 5 п а ц и е н т о в с С Д 2, в е н ы н е р а н е е ч е м ч е р е з 12 ч п о с л е п о с л е д н е г о п р и -
п р и н и м а ю щ и х т а б л е т и р о в а н н ы е с а х а р о с н и ж а ю щ и е е м а п и щ и . С о д е р ж а н и е о б щ е г о х о л е с т е р и н а ( O X Q 
п р е п а р а т ы . К о н т р о л ь н у ю г р у п п у с о с т а в и л и 3 6 п р а к - х о л е с т е р и н а л и п о п р о т е и н о в в ы с о к о й п л о т н о с т и 
т и ч е с к и з д о р о в ы х л и ц ( г р у п п а 3). Х а р а к т е р и с т и к а (ХС Л П В П ) , т р и г л и ц е р и д о в (ТГ) п л а з м ы к р о в и о п р е -
г р у п п и с с л е д о в а н и я п р и в е д е н а в табл. 1. д е л я л и ф е р м е н т а т и в н ы м м е т о д о м с и с п о л ь з о в а н и -

е м с т а н д а р т н ы х р е а к т и в о в ф и р м ы CORMAY. У р о в е н ь 
Т а б л и ц а 1 х о л е с т е р и н а Л П Н П в ы ч и с л я л и п о ф о р м у л е W. F r i ed -

w a l d ( Л П Н П = O X - ( Л П Н П + ТГ /2 ,2 ) . 
Клиническая характеристика пациентов А к т и в н о с т ь п р о ц е с с о в п е р е к и с н о г о о к и с л е н и я 

В г Р У " п а х наблюдении л и п и д о в о п р е д е л я л и п о у р о в н ю м а л о н о в о г о д и а л ь -
Показатели Г р у п п а 1 Группа 2 группа з Д е г и д а в р е а к ц и и с т и о б а р б и т у р о в о й к и с л о т о й п у т е м 

(п = 39) < (п = 35) (п = 59) о п р е д е л е н и я к о н ц е н т р а ц и и п р о д у к т о в , р е а г и р у ю щ и х 
Средний 46,50 + с ™ ° б а р б и т у р о в о й к и с л о т о й [17 ] . 

... возраст,лет 9 , 6 * 8 , 0 6 4 8 , 0 1 7 , 9 5 9,68 СОД б л о к и р у е т в о с с т а н о в л е н и е н и т р о т е т р а з о л и я 
имт, кг/м3 26,2 ± 2,11 25,1 ± 0,86 25,1 ± 0,63 д о н и т Р о ф о р м а з а н а , на ч е м и о с н о в а н м е т о д о п р е д е -

л е н и я ф е р м е н т а [18 ] . 
охс.ммоль/л 5,9, ±0,24' б,54±0,12- 5,45±0.11 А к т и в н о с т ь с е л е н - з а в и с и м о й г л у т а т и о н п е р о к -

ТГ, ммоль/л 2,03 ±0 ,10 " 1,99 ±0,07— 1,32 ±0,05 с и д а з ы (ГП) в э р и т р о ц и т а х о п р е д е л я л и п о м е т о д у 
хс-лпвп ' ' ' А Р- Г а в р и л о в о й и Н . Ф . Х м а р а [ 19 ] , а г л у т а т и о н р е д у к -
ммоль/л ' ' ° 7 4 ° ' 0 5 ' ° ' 9 2 ± ° ' 0 4 " " '.21 ± 0,06 т а з ы (ГР) - п о м е т о д у С. B e u t l e r [ 20 ] ( р е з у л ь т а т ы в ы -

ХС-ЛПНП, . , , — " р а ж е н ы в м о л ь N A D F - H на 1 л э р и т р о ц и т о в в 1 м и н 
м м о л ^ ' ' • : 3 ' 4 5 ± а 1 5 . п р и 3 7 °С). П р и н ц и п м е т о д а о п р е д е л е н и я а к т и в н о -
HbAic, % 5,49 ± 0,79 5,80 ± 0,90 5,40 ± 0,40 с т и к а т а л а з ы в п л а з м е к р о в и з а к л ю ч а е т с я в т о м , ч т о 

•--• — ? — — к а т а л а з а р а з р у ш а е т с у б с т р а т Н г 0 2 , а о с т а в ш а я с я н е -
Примгчание. Различия по отношению к группе практически р а з р у ш е н н а я ч а с т ь п е р о к с и д а в о д о р о д а и з м е р я е т -
здоровых лиц достоверны при уровне значимости: "р < 0,1; СЯ С ПОМОЩЬЮ м о л и б д а т а а м м о н и я [21 ] . 
" р < 0 , 0 5 ; " Р < 0 , 0 1 ; " * Р < 0 , 0 0 1 . С у м м а р н у ю а н т и о к с и д а н т н у ю а к т и в н о с т ь плаз -

м ы к р о в и о п р е д е л я л и п о м е т о д у М.Ш. П р о м ы с л о в а 
и M J 1 - Д е м ч у к [22 ] , о с н о в а н н о м у на в ы ч и с л е н и и ве-

К р и т е р и и в к л ю ч е н и я в и с с л е д о в а н и е : в п е р в ы е л и ч и н ы т о р м о ж е н и я П О Л м о д е л ь н о й с и с т е м ы 
в ы я в л е н н ы е НГН и л и НТГ, с т а ж СД 2 не б о л е е 5 лет. Статистический а н а л и з д а н н ы х п р о в о д и л и с п о м о -

и с с л е д 0 в а н и е 7 Ц и е н т ы с н а л и ч и е м ЩЬЮ пакета п р и к л а д н ы х п р о г р а м м SPSS 17 и Stat is t ics 10. 
и ш е м и ч е с к о и б о л е з н и с е р д ц а и / и л и а т е р о с к л е р о т и - в з а в и с и м о с т и о т с о о т в е т с т в и я л и б о н е с о о т в е т с т в и я 
ч е с к и м п о р а ж е н и е м с о с у д и с т о г о русла б о л е е 30 % п о в и д а р а с п р е д е л е н и я а н а л и з и р у е м ы х п р и з н а к о в за-
д а н н ы м у л ь т р а з в у к о в о г о и с с л е д о в а н и я с о с у д о в в е р х - К о н у н о р м а л ь н о г о р а с п р е д е л е н и я в расчетах и с п о л ь -
н и х и н и ж н и х к о н е ч н о с т е й , н а л и ч и е м в о с п а л и т е л ь н ы х з о в а л и п а р а м е т р и ч е с к и е и л и н е п а р а м е т р и ч е с к и е 
з а б о л е в а н и и о р г а н о в и т к а н е й , н а л и ч и е м о с т р о й с е р - м е т о д ы . К о л и ч е с т в е н н ы е п а р а м е т р ы п р е д с т а в л е н ы 
д е ч н о - с о с у д и с т о и п а т о л о г и и ( о с т р ы й и н ф а р к т м и о к а р - в в и д е c p e f l H e r o з н а ч е н и я М и с р е д н е г о с т а н д а р т н о -
да, о с т р о е н а р у ш е н и е м о з г о в о г о к р о в о о б р а щ е н и я ) . г о о т к л о н е н и я (±S) п р и н о р м а л ь н о м р а с п р е д е л е н и и 

Л а б о р а т о р н о е о б с л е д о в а н и е в к л ю ч а л о : о п р е д е л е - л и б о в в и д е м е д и а н ы и и н т е р к в а р т и л ь н о г о р а з м а х а 

н Г п Г ^ Т п ! " 3 ^ Л Г П И Д О ф а М М Ы ' Г Л И К И р о в а н - ( м е д и а н а , 25-я и 75-я п е р ц е н т и л ь , п р и д р у г и х в и д а х 
н о г о г е м о г л о б и н а (НЬА1с) , а к т и в н о с т и а н т и о к с и д а н т - р а с п р е д е л е н и я п р и з н а к а . Д л я о ц е н к и с т а т и с т и ч е с к о й 

к я Т я п я Т к Г Г д т ? П Л а З М Ы : С У П е Р ° К С И Д Д И С М у Т а З Ы ( С ° Д ) ' з н а ч и м о с т и р а з л и ч и й к о л и ч е с т в е н н ы х п р и з н а к о в 
к а т а л а з ы ( К А Т ) ^ с у м м а р н о й а н т и о к с и д а н т н о и а к т и в н о - в г р у п П а х и с п о л ь з о в а л и тест К о л м о г о р о в а - С м и р н о -
сти п л а з м ы (АОА), а к т и в н о с т и а н т и о к с и д а н т н ы х ф е р - в а и и - к р и т е р и й М а н н а - У и т н и . С в я з ь м е ж д у у р о в н е м 
м е н т о в э р и т р о ц и т о в : г л у т а т и о н р е д у к т а з ы (ГР), г л у т * - г л и к е м и и и И З у Ч а е м ы м и п а р а м е т р а м и , а т а к ж е м е ж д у 

i r r n r m i w d H • штштнит и iiipim— mnnm М^Ж^Р 
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НАУЧНЫЕ ПУБЛИКАЦИИ 

ТБКРС и а н т и о к с и д а н т н ы м и ф е р м е н т а м и о п р е д е л я л и Результаты и обсуждение. Результаты о ц е н к и ак-
п о тесту к о р р е л я ц и и С п и р м е н а . З н а ч е н и я р < 0,05 п р и - т и в н о с т и и к о н ц е н т р а ц и и а н т и о к с и д а н т н ы х ф е р м е н -
н и м а л и с ь к а к с т а т и с т и ч е с к и з н а ч и м ы е . т о в п р е д с т а в л е н ы в табл. 2. 

Таблица 2 
fffl̂ yfrtfflWiWÊ ŜBfc**̂ f ^Wfrfrgrtttiw икддддКмДТтаТгУД VtVt 11ГТГ 1ИММ1УТГ'-' Wtt* f._. 

Концентрация и активность антиоксидантных ферментов в исследуемых группах 

Показатели Группа ! Группа 2 Группа 3 р 

СОД, усл. е д . / м л 95 ,10 [76,88; 113,7] 93 ,46 [82,86; 124 ,27 ] 8 2 , 0 3 [64 ,98 ; 103 ,46 ] £ * > 0 ,025 ' ' 

_ Р2-в > ЙЙ Ж 
КАТ, м к а т / л 7,86 [5 ,86; 10,39] 13,17 [9 ,86; 22 ,91 ] 15,98 [14 ,65 ; 17 ,11 ] р ' " ' < 0 ,001 

Р2Г3<0 '001 

ГП, м м о л ь / м и н 55 .81 [44,97; 61 ,34 ] 5 7 , 2 7 [43,55; 44 ,81 ] 52 ,30 [38 ,76 ; 63 ,00 ] > 0,'l 

_ . 

ГР, м м о л ь / м и н 1,06 [0 ,95; 1,29] 0 ,82 [0 ,69; 1,10] 0 ,92 [0 ,74; 1,11] р * < J J J 1 

Р2 :3<0 '01. 

АОА, % 73,72 [67,73; 82 ,60 ] 72,44 [62 ,02 ; 85 ,93 ] 68 ,01 [57 ,50 ; 81 ,00 ] р ' " ' < o ' o i I f 

i * , Р,., > 0,1 

>-|" ТБКРС, н м о л ь / м г 0 ,02 [0 ,02 ; 0 ,04 ] 0 ,07 [0 ,03; 0 ,09 ] 0 ,03 [ 0 , 0 1 ; 0 ,05 ] Р ^ О Л * " 

— _ _ _ Р2.з < 0,001 
: ' • 

Примечание. Н е п р е р ы в н ы е п е р е м е н н ы - п р е д с т а в л е н ы в в и д е M e [25 % и 75 % ] . 

Как в и д н о из п р и в е д е н н ы х результатов , а к т и в -
н о с т ь каталазы в г р у п п е п а ц и е н т о в с п р е д и а б е т о м 
с о с т а в и л а 13,17 м к а т / л [9,86; 22,91] , ч то п р а к т и ч е -
с к и в 2 раза н и ж е п о с р а в н е н и ю с г р у п п о й к о н т р о л я 
(15,98 м к а т / л [14,65; 17,11]) и на 2,81 м е н ь ш е в г р у п -
п е с СД 2 (13,17 м к а т / л [9,86; 22,91] ) п о с р а в н е н и ю 
с п р а к т и ч е с к и з д о р о в ы м и л и ц а м и . Т а к ж е в ы я в л е н ы 
р а з л и ч и я и в н у т р и г р у п п ы п а ц и е н т о в с н а р у ш е н и я -
м и у г л е в о д н о г о о б м е н а : а к т и в н о с т ь каталазы на 5,31 
б о л ь ш е в г р у п п е 2 п о с р а в н е н и ю с г р у п п о й 1. Н е в ы -
с о к а я а к т и в н о с т ь к а т а л а з ы м о ж е т б ы т ь о б у с л о в л е н а 
тем, что п р и н и з к о й к о н ц е н т р а ц и и Н 2 0 2 е го р а с щ е п л е -
н и е о с у щ е с т в л я е т с я в о с н о в н о м за с ч е т ГП. О д н а к о 
в н а ш е м и с с л е д о в а н и и н е п о л у ч е н о з н а ч и м ы х р е з у л ь -
татов п о в ы ш е н и я а к т и в н о с т и ГП в г р у п п а х п а ц и е н т о в 
с н а р у ш е н н ы м у г л е в о д н ы м о б м е н о м п о с р а в н е н и ю 
с г р у п п о й к о н т р о л я . Более п о л о в и н ы п а ц и е н т о в 
с п р е д и а б е т о м (62,5 %) и м е л и к о н ц е н т р а ц и ю катала-
зы в д и а п а з о н е з н а ч е н и й о т 5 д о 10 (табл. 3). У 28,6 % 
п а ц и е н т о в с СД 2 з а р е г и с т р и р о в а н а м а к с и м а л ь н а я 
к о н ц е н т р а ц и я ф е р м е н т а в н а ш е м и с с л е д о в а н и и 
(> 20 мкат /л ) . М о ж н о п р е д п о л о ж и т ь , ч т о в результа-
те и з б ы т к а Н 2 0 2 п р о и с х о д и т и с т о щ е н и е КАТ на ф о н е 
г и п е р г л и к е м и и с м а к с и м а л ь н о в о з м о ж н о й а к т и в н о -
с т ь ю у п а ц и е н т о в с С Д 2. 

Г л у т а т и о н р е д у к т а з а - фермент , о с у щ е с т в л я ю щ и й 
в о с с т а н о в л е н и е о к и с л е н н о г о глутатиона , о с н о в н о -
го к л е т о ч н о г о а н т и о к с и д а н т а . П о результатам ис-
© -

с л е д о в а н и я в ы я в л е н о , ч то а к т и в н о с т ь ГР в ы ш е у па-
ц и е н т о в с п р е д и а б е т о м (1,06 [0,95; 1,29] м м о л ь / м и н ) 
п о с р а в н е н и ю с п а ц и е н т а м и с СД 2 (0,82 [0,69; 1,10] 
м м о л ь / м и н ) и г р у п п о й к о н т р о л я (0,92 [0,74 1,11] 
м м о л ь / м и н ) . Т а к и м о б р а з о м , а к т и в н о с т ь э н з и м а уве-
л и ч и в а е т с я на ф о н е г и п е р г л и к е м и и , о д н а к о затем 
п р о и с х о д и т и с т о щ е н и е а н т и о к с и д а н т н о г о п о т е н ц и -
ала, ч то с о п р о в о ж д а е т с я с н и ж е н и е м а к т и в н о с т и ГР в 
г р у п п е СД 2 п о с р а в н е н и ю с п а ц и е н т а м и с НТГ, а т а к ж е 
с г р у п п о й к о н т р о л я . Б о л е е в ы с о к и й п р о ц е н т (56,4 %) 
а к т и в н о с т и ГР, п р е в ы ш а ю щ и й з н а ч е н и е 1 м м о л ь / м и н , 
н а б л ю д а л и т а к ж е в г р у п п е п а ц и е н т о в с п р е д и а б е т о м . 
О д н а к о з н а ч е н и е < 0,7 м м о л ь / м и н у п а ц и е н т о в из дан-
н о й г р у п п ы н е з а р е г и с т р и р о в а н о (табл. 4). В г р у п п е 
п а ц и е н т о в с СД 2 у 42,8 % о б с л е д о в а н н ы х а к т и в н о с т ь 
ф е р м е н т а б ы л а м е н е е 0,8 м м о л ь / л п о с р а в н е н и ю 
с 5,1 % л и ц с п р е д и а б е т о м . Т а к и м о б р а з о м , о п р е д е л е -
н и е а к т и в н о с т и ГР м о ж е т с л у ж и т ь р а н н и м м а р к е р о м 
р а з в и т и я ОС. 

С у м м а р н а я а н т и о к с и д а н т н а я а к т и в н о с т ь в плазме 
с т а т и с т и ч е с к и з н а ч и м о в ы ш е в г р у п п е 1 (73,72 [67,73; 
82 ,60 ] %) п о с р а в н е н и ю с г р у п п о й 2 (72,44 [62,02; 
85,93] %) и 3 (68,01 [57 ,50; 81 ,00 ] %). Т а к и м о б р а з о м , 
м о ж н о п р е д п о л о ж и т ь , ч то у п а ц и е н т о в с п р е д и -
а б е т о м а к т и в и р о в а н ы п р о ц е с с ы П О Л ( п е р е к и с н о г о 
о к и с л е н и я л и п и д о в ) и на д а н н о м этапе н а р у ш е н и я 
у г л е в о д н о г о о б м е н а з н а ч е н и е АОА з а к л ю ч а е т с я 
в т о р м о ж е н и и о б р а з о в а н и я а т е р о г е н н ы х л и п и д о в . 
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НАУЧНЫЕ ПУБЛИКАЦИИ 

Т а б л и ц а 3 

Сравнительное распределение активности КАТ 
в исследуемых группах 

• • : - , 

КАТ, мкат/л Группа 1 (п/%) Группа 2 (п/%) 

* - f t 

< 5 1 / З Д 1/2 ,9 

5 - 1 0 2 4 / 6 2 , 5 * 10 /28 ,6 *£ 

к • 
1 0 - 1 5 5 / 1 3 , 8 11 /31 ,4 

Щ 

1 5 - 2 0 1 /3 ,6 3 /8 ,6 ф ; . 

>20 8/8 ,7м 10/28,6 

Р ' р. V , , , . 

г*. 

Т а б л и ц а 4 

Сравнителькое распределение активности ГР 
в исследуемых группах 

ГР, ммоль/мин Группа 1 (п/%) Группа 2 (n/%) j 

f t 
< 0,7 0 / 0 * 9 / 2 5 , 7 щ 

0 ,7 -0 ,8 2 / 5 , 1 6 / 1 7 , 1 

Ж 
0 , 8 - 0 , 9 5 / 1 0 , 3 8 / 2 0 

» Ж 

0 , 9 - 1 , 0 9 / 2 3 , 1 * * 2 / 5 , 7 Щ , 

Щ > 1,0 2 2 / 5 6 , 4 * * * 1 0 / 3 1 , 4 М 

•р = 0,00008; « р = 0 , 0 3 8 ; - Р = 0,033. 
ШШШШШШШ? Ш Ж й ШШмШш$ШШтШЖ 

В ы с о к а я а т е р о г е н н о с т ь Л П Н П и Л П О Н П и ф о р м и р у е т 
б о л е е в ы с о к у ю п р е д р а с п о л о ж е н н о с т ь б о л ь н ы х п р е -
д и а б е т о м к р а з в и т и ю а т е р о с к л е р о з а [3] . 

П е р е к и с н о е о к и с л е н и е п о л и н е н а с ы щ е н н ы х ж и р -
ных кислот , к о т о р ы е р а с п о л а г а ю т с я на п о в е р х н о с т и 
м е м б р а н , п р и в о д и т к н а р у ш е н и ю р е г у л я ц и и в н у т р и -
к л е т о ч н ы х м е х а н и з м о в и г и б е л и к л е т о к . В результа -
те в о з д е й с т в и я с в о б о д н ы х р а д и к а л о в п р о и с х о д и т 
о к и с л и т е л ь н а я м о д и ф и к а ц и я п о л и н е н а с ы щ е н н ы х 
ж и р н ы х к и с л о т в м а л о н о в ы й д и а л ь д е г и д [14] . Извест -
но, ч то в р а з в и т и и о к и с л и т е л ь н о г о с т р е с с а , п о м и м о 
г л ю к о з о т о к с и ч н о с т и , и м е е т т а к ж е з н а ч е н и е и л и -
п о т о к с и ч н о с т ь . Так, в н а ш е м и с с л е д о в а н и и с т е п е н ь 
о к и с л и т е л ь н о й м о д и ф и к а ц и и Л П Н П и Л П О Н П в ис -
х о д н о м п р е п а р а т е б ы л а с т а т и с т и ч е с к и з н а ч и м о в ы ш е 
в г р у п п е п а ц и е н т о в с СД 2 (0,07 [0 ,03; 0 ,09 ] н м о л ь / м г ) 
п о с р а в н е н и ю с г р у п п о й п а ц и е н т о в с п р е д и а б е т о м 
(0,02 [0,02; 0 ,04] н м о л ь / м г ) и г р у п п о й п р а к т и ч е с к и 

з д о р о в ы х л и ц (0,03 [0,01; 0 ,05 ] н м о л ь / м г ) . П а ц и е н -
т ы с СД 2 н е р е д к о и м е ю т н а р у ш е н и е л и п и д н о г о о б -
м е н а с у в е л и ч е н и е м к о н ц е н т р а ц и и Л П О Н П и Л П К Л 
на ф о н е н о р м а л ь н о г о у р о в н я о б щ е г о х о л е с т е р и н а . 
О п р е д е л е н и е к о н ц е н т р а ц и и ТБКРС м о ж е т я в л я т ь с я 
а л ь т е р н а т и в н ы м м е т о д о м о п р е д е л е н и я р е з и с т е н т -
н о с т и к о к и с л е н и ю л и п о п р о т е и д о в к а к в г р у п п е па-
ц и е н т о в , и м е ю щ и х р а н н и е н а р у ш е н и я у г л е в о д н о г о 
о б м е н а , так и у б о л ь н ы х С Д 2. 

В г р у п п е п а ц и е н т о в с С Д 2 в ы я в л е н а о т р и ц а -
т е л ь н а я к о р р е л я ц и о н н а я с в я з ь м е ж д у с т е п е н ь ю 
о к и с л и т е л ь н о й м о д и ф и к а ц и и Л П Н П и Л П О Н П в ис -
х о д н о м п р е п а р а т е и А О А (г = - 0 , 4 , р < 0 ,05) ( р и с . 2). 
В г р у п п е п а ц и е н т о в с п р е д и а б е т о м н а б л ю д а л а с ь 
б о л е е с и л ь н а я о т р и ц а т е л ь н а я к о р р е л я ц и о н н а я 
с в я з ь м е ж д у с т е п е н ь ю о к и с л и т е л ь н о й м о д и ф и к а -
ц и и Л П Н П и Л П О Н П в и с х о д н о м п р е п а р а т е и А О А 
(г = - 0 , 6 3 , р < 0 ,05) ( р и с . 3). 
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Р и с . 2. С в я з ь м е ж д у с т е п е н ь ю о к и с л и т е л ь н о й 
м о д и ф и к а ц и и Л П Н П и Л П О Н П в и с х о д н о м п р е п а р а т е 

и А О А в г р у п п е п а ц и е н т о в с С Д 2 
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Р и с . 3 . С в я з ь м е ж д у с т е п е н ь ю о к и с л и т е л ь н о й м о д и ф и к а ц и и 
Л П Н П и Л П О Н П в и с х о д н о м п р е п а р а т е и а к т и в н о с т ь ю 

А О А в г р у п п е п а ц и е н т о в с п р е д и а б е т о м 
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с о б Я Г Я е Д И Н С Т В е н н ы м Ф е р м е н т о в с п о -
Ю T W 1 к о Г Г Р О В а Т Ь ^ Р ^ н ы й а н и о н 
( 0 2 ) [4], к о т о р ы й в н о р м а л ь н ы х у с л о в и я х образуется 
в д ы х а т е л ь н о й ц е п и м и т о х о н д р и й и п о д в о з д е й с т в и е м 
Ф е р м е н т о в п р е в р а щ а е т с я в Н 2 0 . О д н а к о п р и дефици -
те СОД или и з б ы т о ч н о м о б р а з о в а н и и О " п р о и с х о д и т 
с в о б о д н о р а д и к а л ь н о е п о в р е ж д е н и е с т р у к т у р ы липм-
д о в к о т о р ы е сами становятся с в о б о д н ы м и радикала -
м и и у с у г у б л я ю т р а з в и т и е о к и с л и т е л ь н о г о стресса Ч Т о 

м о 1 Г Д а е Т С Я п У п Л а Ц И е Н Т О В С С Д 2 ' о к и с л и т е л ь н а я 
Г с о Г н Т П Н П И Л П 0 Н П м а к с и м а л ь н а и а к т и в н о 
сти СОД н е д о с т а т о ч н о д л я их д е з а к т и в а ц и и . Определе-
ние к о н ц е н т р а ц и и ТБКРС в составе а г е р о г е н н ы х л и п о 
л р о т е и д о в имеет з н а ч е н и е для в ы я в л е н и я п а ц и е н т о в 
с п о в ы ш е н н ы м р и с к о м р а з в и т и я а т е р о с к л е р о з а и п р о 
в е д е н и е м р а н н е й п р о ф и л а к т и к и с е р д е ч н о - с о с у д и Г х 
З а б — " Т 0 М Ч И С Л 6 И У П а Ц И е Н Т ° В С п Р ^ и а б е т о м 

О к с и д а т и в н ы и с т р е с с р а з в и в а е т с я у п а ц и е н т о в 

дИиМаебГХт ГЫШеННЫЙ Ра38И™Я 

Диабета , т. е. на э т а п е п р е д и а б е т а . Это еще р а з п о д -
т в е р ж д а е т в а ж н о с т ь д и а г н о с т и к и и д и н а м и ч е с к о -
Z Z Z Z S T л а ч и е н т о в с н т г и 

м е н я по" У Р 0 В 6 Н Ь К 0 м п е н с а ^ У г л е в о д н о г о об -
мена, п р о и с х о д и т и с т о щ е н и е в н у т р и к л е т о ч н ы х а н т и -

А Ф К и их п о в р е ж д а ю щ е е д е й с т в и е на т к а н и . 

НАУЧНЫЕ ПУБЛИКА?»;;/ 

Выводы: 

п о ™ < ™ ™ « 

2. П р и п р е д и а б е т е п о в ы ш е н н а я а к т и в н о с т ь ГР м о -
ж е т я в л я т ь с я в а ж н ы м п р о г н о с т и ч е с к и м м а р к е р ! , 
а н т и о к с и д а н т н о й а к т и в н о с т и Р Р 

а к т и в н о П с а Г к Т В С С Д 2 Н а б Л Ю Д Э Л а с ь б о л е е в ы с о к а я 
a Z Z * с р а в н е н и ю с п а ц и е н т а м и с п р е д и -
абетом , а а к т и в н о с т ь ГР и А О А была с н и ж е н а , что п о -

crZlV Д И 3 П Р И Ч И Н Ж ж е н и я ОС вслед-
с т в и е б о л е е д л и т е л ь н о г о в л и я н и я г и п е р г л и к е м и и 
И л и п о т о к с и ч н о с т и . " и к е м и и 

о и и а т е л 1 Р 1 З У Л Ь Т а Г а М И С С Л е « о е а н и » У с т а н о в л е н а от-
р и ц а т е л ь н а я к о р р е л я ц и о н н а я с в я з ь м е ж д у АОА 
и ТБКРС у п а ц и е н т о в с п р е д и а б е т о м и СД 2, что п о з в о 
я я е т п р е д л о ж и т ь и с п о л ь з о в а н и е д а н н ы х п о к а з а в 
в к а ч е с т в е а л ь т е р н а т и в н о г о м е т о д а о ц е н к и с о с т о я н и я 
с и с т е м ы п е р е к и с н о г о о к и с л е н и я л и п и д о в 

х а н и з м ы О С 6 " ' ^ ° С Н 0 В Н Ы е п а т о г е н е ™ ч е с к и е ме -х а н и з м ы ОС - с н и ж е н и е к о л и ч е с т в а А Ф К и увеличе -
Г — — и д а н т н ы х ф е р м е н т о в - м о ж е т 

б ы т ь и с п о л ь з о в а н о в р а з р а б о т к е н о в ы х н а п р а в л е н и й 
л е ч е н и я и п р о ф и л а к т и к и СД 2. 
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In this article the pathogenetic mechanisms of development of the metabolic syndrome 
and nonalcoholic fatty liver disease and their interrelations are shown. The assessment 
is carried of the effect of nonalcoholic fatty liver disease on the severity of manifestations 
of the metabolic syndrome. 

В п о с л е д н и е д е с я т и л е т и я и з б ы т о ч н а я масса тела 
и о ж и р е н и е п р и о б р е т а ю т х а р а к т е р п а н д е м и и для на-
с е л е н и я б о л ь ш и н с т в а с т р а н и с т а н о в я т с я о д н о й из 
в а ж н е й ш и х п р о б л е м . И м е н н о п о э т о м у с 90-х гг. п р о -
ш л о г о века б о л ь ш о е в н и м а н и е уделяется м е т а б о л и -
ч е с к о м у с и н д р о м у (МС) в ц е л о м и е г о к о м п о н е н т а м , 
а т а к ж е их в з а и м о в л и я н и ю д р у г на д р у г а . М С является 
с в о е о б р а з н ы м к л а с т е р о м ф а к т о р о в р и с к а с е р д е ч н о -
сосудистых з а б о л е в а н и й (ССЗ), н а р у ш е н и й у г л е в о д -
н о г о и л и п и д н о г о о б м е н а , а т а к ж е п а т о л о г и и г е п а -
т о б и л и а р н о й системы. М С - это с о ч е т а н и е у о д н о г о 
п а ц и е н т а а б д о м и н а л ь н о г о о ж и р е н и я , д и с л и п и д е м и и , 
а р т е р и а л ь н о й г и п е р т е н з и и (АГ), н а р у ш е н и й у г л е в о д -
н о г о о б м е н а (вплоть д о СД 2 т и п а ) в с л е д с т в и е и н с у -
л и н о р е з и с т е н т н о с т и . М н о г и е у ч е н ы е р а с с м а т р и в а ю т 
М С б о л е е ш и р о к о , в к л ю ч а я с л е д у ю щ и е к о м п о н е н т ы : 
н е а л к о г о л ь н у ю ж и р о в у ю б о л е з н ь п е ч е н и (НАЖБП), 
г и п е р у р и к е м и ю , г и п е р к о а г у л я ц и ю и г и п о ф и б р и н о -
лиз , с и н д р о м п о л и к и с т о з а я и ч н и к о в , с и н д р о м н о ч н о -
го а п н о э , м у ж с к о й г и п о г о н а д и з м . 

Развитие МС о б ъ е д и н е н о о б щ и м п а т о ф и з и о л о -
г и ч е с к и м м е х а н и з м о м - и н с у л и н о р е з и с т е н т н о с т ь ю , 
б о л ь ш у ю р о л ь в р а з в и т и и к о т о р о г о и г р а е т с л о ж н о е 
в з а и м о д е й с т в и е с р е д о в ы х и н а с л е д с т в е н н ы х (дефект 
и н с у л и н о в ы х р е ц е п т о р о в и л и п о с т р е ц е п т о р н ы е де-
фекты) ф а к т о р о в [1J. Д л я к а ж д о г о из к о м п о н е н т о в 

М С в ы я в л е н ы о с н о в н ы е г е н ы - к а н д и д а т ы : п о к а з а н а 
в з а и м о с в я з ь в и с ц е р а л ь н о г о о ж и р е н и я и в а р и а б е л ь -
н о с т и гена ADIPOQ, к о д и р у ю щ е г о а д и п о н е к т и н ; п о в ы -
ш е н н о е А Д с в я з ы в а ю т с в а р и а б е л ь н о с т ь ю гена AGT, 
к о д и р у ю щ е г о а н г и о т е н з и н о г е н ; с о д е р ж а н и е л и п и д о в 
п л а з м ы - с в а р и а б е л ь н о с т ь ю АРОЕ и АРОСЗ генов , ко -
д и р у ю щ и х а п о л и п о п р о т е и н ы Е и C-III с о о т в е т с т в е н н о . 
И н т е н с и в н о изучается у ч а с т и е м у т а ц и и г е н о в PPAR 
в р а з в и т и и М С [2]. Н а с л е д с т в е н н а я п р е д р а с п о л о ж е н -
н о с т ь п р о с л е ж и в а е т с я и в н а л и ч и и « э к о н о м н о г о гено -
типа». Э в о л ю ц и о н н о з а к р е п л я л и с ь гены, с п о с о б с т в у -
ю щ и е н а к о п л е н и ю э н е р г е т и ч е с к и бо гатых в е щ е с т в 
в ж и р о в о й к л е т ч а т к е п р и и з б ы т о ч н о м п и т а н и и , ч т о б ы 
в п о с л е д у ю щ е м и с п о л ь з о в а т ь э ти з а п а с ы п р и недо -
с т а т о ч н о м п о с т у п л е н и и п и т а т е л ь н ы х в е щ е с т в д л я 
п о д д е р ж а н и я гомеостаза . О д н а к о с о в р е м е н н ы й об-
раз ж и з н и ( р а ф и н и р о в а н н о е п и т а н и е с б о л ь ш о й д о -
л е й ж и р о в , о с о б е н н о н а с ы щ е н н ы х ж и р о в и т р а н с и з о -
м е р о в ж и р н ы х к и с л о т в с о ч е т а н и и с г и п о д и н а м и е й , 
к у р е н и е м , п о в ы ш е н и е м а к т и в н о с т и с и м п а т и ч е с к о й 
н е р в н о й с и с т е м ы в результате м н о ж е с т в а с т р е с с о в ы х 
с и т у а ц и й ) в с о в о к у п н о с т и с « э к о н о м н ы м г е н о т и п о м » 
с п о с о б с т в у е т р а з в и т и ю о ж и р е н и я и и н с у л и н о р е з и -
с т е н т н о с т и [3]. П о л у ч е н ы д о с т а т о ч н о у б е д и т е л ь н ы е 
д о к а з а т е л ь с т в а того , ч т о и з б ы т о ч н о е п о т р е б л е н и е 
ж и р а а с с о ц и и р у е т с я с р а з в и т и е м и н с у л и н о р е з и с т е н т -


