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Распространенность метаболического синдрома (МС) имеет мировую тенденцию к увеличению и зависит от многих 
составляющих, что объясняет сложности диагностики и подходов к профилактике и лечению данной патологии. Воз-
раст, образ жизни, социально-экономический статус, инсулинорезистентность (ИР), дислипидемия, ожирение и гене-
тическая предрасположенность являются факторами, влияющими на риск развития и прогрессирования МС. Особен-
ности распределения жировой ткани и ее дисфункция — важные факторы развития ИР с ожирением, а также риска 
формирования кардиометаболических заболеваний и МС. Понимание данных механизмов связывают с достижения-
ми в области метаболического фенотипирования. Метаболическое фенотипирование лиц, страдающих ожирением, 
важно в отношении изучения патофизиологии нарушений обмена веществ, возможного сопутствующего заболева-
ния и поиска инновационных стратегий профилактики и лечения МС. Поэтому актуальность дальнейшего изучения 
патофизиологических механизмов, лежащих в основе различных метаболических фенотипов МС, является одним из 
перспективных направлений современных научных исследований. В настоящем обзоре суммированы современные 
литературные данные о распространенности МС в зависимости от пола, возраста, популяции, территории прожи-
вания, образования, уровня физической активности и многих других параметров. Детализированы метаболические 
риски развития МС. Рассмотрены биологические маркеры МС. Показана необходимость метаболического фенотипи-
рования МС, которое может иметь потенциальное терапевтическое значение.
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The prevalence of metabolic syndrome (MS) has a worldwide tendency to increase and depends on many components, 
which explains the complexity of diagnostics and approaches to the prevention and treatment of this pathology. Age, life-
style, socioeconomic status, insulin resistance (IR), dyslipidemia, obesity and genetic predisposition are factors influencing 
the risk of developing and progression of MS. Features of the distribution and dysfunction of adipose tissue are important 
factors in the development of IR, with obesity, as well as the risk of the formation of cardiometabolic diseases and MS. 
 Understanding of mechanisms is linked to advances in metabolic phenotyping. Metabolic phenotyping of obese persons is 
important for the development of important diseases in relation to the study of the pathophysiology of metabolic disorders, 
the possible concomitant disease and the search for innovative strategies for the prevention and treatment of MS. The un-
derstanding of MS mechanisms is associated with advances in metabolic phenotyping. Therefore, the relevance of further 
study of the pathophysiological mechanisms underlying various metabolic phenotypes of MS is one of the promising areas 
of modern scientific research. This review summarizes the current literature data on the prevalence of MS depending on 
gender, age, population, area of   residence, education, level of physical activity, and many other parameters. Metabolic risks 
of MS development are detailed. Biological markers of MS are considered. The necessity of metabolic phenotyping of MS has 
been shown, which may have potential therapeutic value.
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ВВЕДЕНИЕ

Метаболический синдром (MС) определяется как груп-
па метаболических нарушений, представленных рядом 
факторов риска развития сердечно-сосудистых патологий 
и сахарного диабета 2 типа (СД2) [1]. Связанными с МС ком-
понентами являются отложение абдоминального жира, ар-
териальная гипертензия, нарушения углеводного обмена 

и дислипидемия [2]. Взаимосвязь между МС и развитием 
многих хронических заболеваний (сердечно-сосудистая па-
тология, неалкогольная жировая болезнь печени (НАЖБП), 
артриты, хронические заболевания почек, шизофрения), 
а также некоторых видов рака (рак эндометрия, простаты, 
колоректальный рак и рак молочной железы) отмечается 
на протяжении многих десятилетий [3–6]. Известно, что МС 
также  развивается параллельно с ожирением и СД2 [7]. 

https://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.14341/omet12704&amp;domain=pdf&amp;date_stamp=2021-10-18
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Ожирение является распространенным во всем мире 
нарушением метаболизма, приобретающим характер ми-
ровой пандемии. В 2015 г. ожирением страдали 604 млн 
взрослых и 108 млн детей. С 1980 г. распространенность 
ожирения удвоилась в 73 странах мира [8]. Согласно дан-
ным Организации Объединенных Наций (ООН), по коли-
честву больных ожирением первое место в мире занима-
ет Мексика (32,8%), РФ находится на 19-м месте (24,9%). 
С глобальным ростом ожирения MС стал одной из основ-
ных проблем общественного здравоохранения во всем 
мире [9–11].

Распространенность и смертность от диабета так-
же продолжают расти во всем мире, что имеет важ-
ные медико-социальные последствия для системы 
здравоохранения. В исследовании К. Ogurtsova и со-
авт. было проанализировано 196 источников данных 
из 111 стран [12]. По оценкам, в 2015 г. насчитывалось 
415 млн людей с диабетом в возрасте 20–79 лет, 5 млн 
смертей, связанных с диабетом, а общие глобальные 
расходы системы здравоохранения оценивались 
в 673 млрд долларов США. Около 75% людей с диабе-
том проживали в странах с низким и средним уров-
нем дохода. Прогнозируется, что число людей с ди-
абетом в возрасте 20–79 лет увеличится до 642  млн 
к 2040 г. [12]. 

Аналогичных глобальных данных о распространен-
ности МС нет, но поскольку он встречается примерно 
в три раза чаще, чем диабет, предполагаемая распро-
страненность данного симптомокомплекса составляет 
около четверти населения мира [11]. Около 1/5 населе-
ния стран Азиатско-Тихоокеанского региона, в котором 
проживает половина популяции мира, имеет МС [13]. 
Иными словами, в настоящее время более 1 млрд чело-
век в мире страдают МС, и заболеваемость данной пато-
логией будет неуклонно расти.

В базе данных PubMed проводился поиск первичной 
информации (полнотекстовые и реферативные базы 
данных) по выбранным критериям включения. Инфор-
мационные запросы включали следующую совокупность 
ключевых слов: «метаболический синдром; распростра-
ненность; метаболическое фенотипирование» и период 
публикаций «2010–2021». В результате проведенного ана-
лиза идентифицированных статей нами установлено, что 
только небольшое их количество является обзорными ра-
ботами, что указывает на необходимость систематизации 
накопленных в литературе данных. В настоящем обзоре 
суммированы современные литературные данные о рас-
пространенности МС в зависимости от пола, возраста, по-
пуляции, территории проживания, образования, уровня 
физической активности и многих других параметров. Де-
тализированы метаболические риски развития МС. Рас-
смотрены биологические маркеры МС. Показана необхо-
димость метаболического фенотипирования МС, которое 
может иметь потенциальное терапевтическое значение.

Критерии метаболического синдрома
Показатели распространенности МС варьируют в за-

висимости от критериев, используемых для его определе-
ния [13]. Известно, что для диагностики МС применяют-
ся критерии нескольких медицинских сообществ: WHO 
(World Health Organization), NCEPATP III (National Cholesterol 
Education Program-Adult Treatment Panel III), AACE (American 
Association of Clinical Endocrinologists), IDF (International 
Diabetes Federation), EGIR (European Group for the Study of 
Insulin Resistance), Международного института метаболи-
ческого синдрома и Всероссийского научного общества 
кардиологов (ВНОК) [1, 10, 11, 14–17]. Определения МС, 
выдвинутые перечисленными сообществами, существенно 
отличались критериями, степенью их важности, а также ин-
тервалами включенных параметров (табл. 1). 

Таблица 1. Сравнительная характеристика критериев метаболического синдрома, выдвигаемых некоторыми медицинскими 
сообществами (WHO, EGIR, NCEP ATP III, AACE) 

Критерии диагностики МС 

WHO
[10]

EGIR
[11]

NCEP ATP III 
[16]

AACE
[17]

ИР/ГИ 

ИР — верхний 25%
квартиль для N,
и/или гипергликемия
натощак, и/или
нарушенная толерантность 
к глюкозе, и/или СД 2-го типа

ГИ — верхний
25% квартиль
для N –

Высокий риск
ОТ≥102 (муж.)
ОТ≥88 (жен.)
или
ИМТ≥25

Число признаков +2 любых +2 любых Любые 3 +2 любых

Глюкоза, ммоль/л (мг/дл) – ≥6,1 (110) ≥6,1 (110) ≥6,1 (110)

Липопротеиды высокой 
плотности, ммоль/л (мг/дл)

≤0,9 (35) (муж.)
<1,0 (40) (жен.) <1,0 (40) <1,0 (40) (муж.)

<1,3 (50) (жен.)
<1,0 (40) (муж.)
<1,3 (50) (жен.)

Триглицериды, ммоль/л (мг/дл) ≥1,7 (150) ≥2,0 (180) ≥1,79 (150) ≥1,7 (150)

Ожирение 
ОТ/ОБ>0,9 (муж.)
ОТ/ОБ>0,85 (жен.)
ИМТ≥30

ОТ≥94 (муж.)
ОТ≥80 (жен.)

ОТ≥102 (муж.)
ОТ≥88 (жен.)

АД, мм рт.ст. ≥140 (90) ≥140 (90) ≥130 (85) ≥130 (85)
Примечание. АД — артериальное давление; ГИ — гиперинсулинемия; ИР — инсулинорезистентность; ИМТ — индекс массы тела; ОТ — окруж-
ность талии; ОБ — окружность бедер.
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В 2009 г. для унификации критериев диагностики МС 
было принято заключение Международной федерации ди-
абета (IDF), Национального института сердца, легких и кро-
ви (NHLBI), Американской кардиологической ассоциации 
(AHA), Всемирной кардиологической федерации (WHF), 
Международного общества атеросклероза (IAS) и Между-
народной ассоциации по изучению ожирения (IASO). Со-
гласно данному заключению, для постановки диагноза МС 
необходимо наличие трех из пяти перечисленных критери-
ев. Для диагностики абдоминального ожирения рекомен-
довано пользоваться пороговыми значениями ОТ, специ-
фичными для отдельных стран и популяций [15] (табл. 2).

В России первые рекомендации по диагностике и ле-
чению МС были утверждены в 2007 г. на конгрессе Всерос-
сийского научного общества кардиологов (ВНОК). Нацио-
нальные рекомендации 2013 г. (ВНОК, 2013) основываются 
на критериях, перечисленных в таблице 3 [1, 14]. 

Разнообразие диагностических критериев МС свиде-
тельствует о том, что МС является с одной стороны чрез-
вычайно гетерогенным патологическим состоянием, 
в развитии которого могут принимать участие многие 
факторы, с другой — затрудняет анализ распространен-

ности МС в различных популяциях. В этой связи, изуче-
ние эпидемиологических аспектов МС является одним 
из актуальных направлений современных исследований.

ФАКТОРЫ, ОБУСЛОВЛИВАЮЩИЕ 
РАСПРОСТРАНЕННОСТЬ МЕТАБОЛИЧЕСКОГО 
СИНДРОМА

Стоит учитывать, что распространенность МС зависит 
от пола, возраста, этнического происхождения, террито-
рии проживания, образования, уровня физической ак-
тивности и многих других параметров и факторов. 

Так, распространенность МС наиболее низкая в  Китае 
(15,2–21,1% населения) [18] и на Филиппинах (11,9%) [13], 
в то время как среди населения США данный показа-
тель составляет 34,2% [19]. В Российской Федерации 
(РФ) МС встречается в диапазоне 40,3% — 50,5% [1]. 
Высокая распространенность данной патологии так-
же характерна для Пакистана (49,0%) [13]. Стоит отме-
тить, что по последним данным, заболеваемость МС 
имеет тенденцию к увеличению в Китае, Южной Корее 
и Тайване [13]. Эпидемический рост заболеваемости МС 

Таблица 2. Унифицированные критерии метаболического синдрома (IDF, NHLBI, AHA, WHF, IAS, IASO, 2009 г.) [15]

Критерии метаболического синдрома

Любые три из данных 
критериев

1. Абдоминальное ожирение (данные, специфичные для отдельных стран и популяций).

2. Триглицериды >1,7 ммоль/л (150 мг/дл) или медикаментозная терапия 
гипертриглицеридемии.

3. Снижение уровня липопротеидов высокой плотности: у мужчин: <1,0 ммоль/л 
(40 мг/дл), у женщин: <1,3 ммоль/л (50 мг/дл) или медикаментозная терапия 
дислипидемии.

4. Повышенный уровень АД, 130/85 мм рт. ст., или прием антигипертензивной терапии 
пациентом с артериальной гипертензией в анамнезе.

5. Повышенный уровень гликемии натощак, 100 мг/дл, или прием сахароснижающих 
препаратов

Таблица 3. Критерии метаболического синдрома (ВНОК, 2013 г.) [1]

Критерии метаболического синдрома

Основной критерий Центральное ожирение: ОТ муж. >94 см, жен. >80 см

Два дополнительных
критерия

1. АД ≥140/90 мм рт. ст.

2. Липопротеиды высокой плотности <1,2 ммоль/л (жен.) и <1,0 ммоль/л (муж.).

3. Триглицериды ≥1,7 ммоль/л. 

4. Липопротеиды низкой плотности >3,0 ммоль/л.

5. Нарушенная толерантность к глюкозе — повышенный уровень глюкозы плазмы 
через 2 ч после нагрузки 75 г безводной глюкозы при применении перорального 
глюкозотолерантного теста ≥7,8 и <11,1 ммоль/л, при условии, что уровень глюкозы 
плазмы натощак <7,0 ммоль/л.

6. Нарушенная гликемия натощак — повышенный уровень глюкозы плазмы натощак 
≥6,1 и <7,0 ммоль/л, при условии, что глюкоза плазмы через 2 ч при применении 
перорального глюкозотолерантного теста <7,8 ммоль/л.

7. Комбинированное нарушение. Нарушенная гликемия натощак/Нарушенная 
толерантность к глюкозе — повышенный уровень глюкозы плазмы натощак 
≥6,1 и <7,0 ммоль/л в сочетании с глюкозой плазмы через 2 ч при применении 
перорального глюкозотолерантного теста ≥7,8 и < 11,1 ммоль/л
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в  течение короткого периода времени указывает на вто-
ростепенную роль генетической предрасположенности 
в этиопатогенезе данного заболевания. Кроме того, дети, 
рожденные от матери или отца с ожирением, которые 
перенесли бариатрическую операцию до зачатия детей, 
менее подвержены ожирению и развитию МС, чем дети, 
рожденные до бариатрической операции [20]. Тем не ме-
нее эпигенетика все же играет значимую роль в развитии 
MС, особенно в азиатских и европейских когортах  [21]. 
Множественные генетические локусы, связанные с MС 
и его компонентами, были идентифицированы в рам-
ках исследований по геномной ассоциации (GWAS) [22]. 
Подтвержден 21 локус, из которых 4 были описаны толь-
ко недавно: rs765547 рядом с LPL; rs3782889 в MYL2; 
rs11065756, rs10849915 в CCDC63. Исследования ази-
атских и европейских когорт населения показали вы-
сокую степень наследуемости [23]. Наследуемость MС 
в Корее составляет 50–60 % [23]. В то же время вариант 
гена rs9939609, связанный с массой жира и ожирением, 
коррелирует с развитием МС преимущественно у евро-
пейцев [21]. Таким образом, генетическая предрасполо-
женность является значимой составляющей патогенеза 
МС и может также влиять на его распространенность 
в азиатских и европейских когортах.

Неясно, в какой степени компоненты МС различают-
ся среди населения с разным этническим происхожде-
нием. Например, превалирующими компонентами МС 
у индонезийцев были гипертония (61%) и гипергликемия 
(51%), у населения Нидерландов — гипертония (62%) 
и абдоминальное ожирение (40%) [24]. Американцы 
из Южной Азии имели высокую частоту встречаемости 
абдоминального ожирения [25]. Более половины боль-
ных диабетом живут в Юго-Восточной Азии и Западной 
части Тихого океана. В ближайшие 25 лет ожидается, что 
рост заболеваемости диабетом будет особенно значи-
тельным в Африке [12]. Заболеваемость диабетом выше 
у коренных народов США (15 % среди американских ин-
дейцев), но ниже среди китайцев — 4,3%. 

Интересны гендерные различия в распространенно-
сти МС. В большинстве исследований сообщалось о более 
высокой распространенности МС у женщин  [6, 13]. Так, 
распространенность МС в Китае составила 17,1–19,6% 
среди мужчин и 13,0%-22,7% среди женщин [18]. У жи-
тельниц Индонезии данный показатель превышает забо-
леваемость МС среди лиц мужского пола (46% и 28% со-
ответственно) [24]. Однако распространенность МС 
в высокогорных районах Китая выше у мужчин (5,9%) 
в сравнении с женщинами (1,8%) [26]. У мужчин, прожи-
вающих в Нидерландах, также заболеваемость МС выше 
(36%), чем у женщин (24%) [24]. 

В большинстве исследований сообщалось о более 
высокой распространенности МС у жителей городов [13]. 
В то же время в Китае МС чаще встречается у сельских 
жителей мужского пола, в то время как у взрослых город-
ских жителей более распространены гипертония и ожи-
рение. Так, распространенность МС в городе и сельской 
местности составила соответственно 6,6% (11,9% у муж-
чин и 1,5% у женщин) против 3,0% (4,6% у мужчин и 1,8% 
у женщин) [26]. Текущие данные другого исследования 
указывают на высокую распространенность МС среди 
сельских жителей Китая, при этом чаще данное заболе-
вание встречается у женщин [6].

Во всех эпидемиологических исследованиях распро-
страненность МС увеличивается с возрастом, что обу-
словлено общностью биохимических изменений дан-
ного симптомокомплекса и старения [10, 27]. Результаты 
исследований N. Ivanova и соавт. позволяют предполо-
жить, что нейровоспаление белого вещества головного 
мозга, сопровождающее старение, может быть одним 
из возможных процессов, лежащих в основе развития МС 
и болезни Альцгеймера [27]. Присутствие только одного 
компонента MС существенно увеличивает риск его раз-
вития в более позднем возрасте [28]. Показано, что вы-
сокая распространенность МС также наблюдается среди 
пожилых людей с низким уровнем физической активно-
сти [29]. Наличие МС среди лиц старшего возраста чаще 
коррелирует с дислипидемией [29]. Распространенность 
данной патологии увеличивается при старении у лиц 
обоих полов. В то же время, несмотря на то, что симпто-
мы депрессии, наблюдаемые в пожилом возрасте, были 
связаны с компонентами МС (повышенным уровнем глю-
козы в плазме натощак и диабетом), эта связь была менее 
выражена у женщин [30]. Нарушения сна также характер-
ны для лиц старшей возрастной группы. Как короткий 
(<6 ч), так и длительный сон (> 9 ч) связан с повышенным 
риском развития МС [31]. Продолжительность сна может 
быть определяющим фактором метаболического здоро-
вья у пожилых, так как сон играет важную роль в под-
держании гомеостаза внутренней среды, которая может 
регулировать физиологические, гормональные и психо-
логические процессы [32].

Интересно, что МС присутствует у 4,8–7% моло-
дых людей (до 30 лет) [28]. Атерогенная дислипидемия, 
определяемая как изменение уровня липопротеинов 
низкой плотности (ЛПНП), была наиболее распростра-
ненным компонентом MС у молодых людей (26,9–41,2%), 
за ним следовали повышение артериального давления 
(16,6–26,6%), абдоминальное ожирение (6,8–23,6%), ате-
рогенная дислипидемия, определяемая как повышение 
уровня триглицеридов (8,6–15,6%) и повышение уровня 
глюкозы натощак (2,8–15,4%). 

Другими факторами, независимо связанными с рас-
пространенностью МС, являются низкий уровень обра-
зования, физической активности и состояние менопаузы 
[6, 18, 29]. Физическая активность средней интенсивно-
сти может снизить риск развития МС, диабета 2 типа, 
ССЗ и инсульта [33]. Комплексная программа сердеч-
но-сосудистой реабилитации и изменения образа жизни 
является эффективным подходом к лечению пациентов 
с МС, оказывая положительное краткосрочное и долго-
срочное влияние на контроль веса, уровень холестери-
на и триглицеридов [9]. Начало менопаузы имеет тен-
денцию увеличивать частоту общего и абдоминального 
ожирения [34] и риск развития МС [18]. Различия в сте-
пени выраженности абдоминального ожирения также 
ответственны за этнические различия в распространен-
ности МС. Хорошо известно, что избыток висцеральной 
жировой ткани тесно связан с кардиометаболическими 
осложнениями и поэтому может объяснить и кардиоме-
таболические различия, наблюдаемые между этнически-
ми группами [35]. 

Таким образом, распространенность МС имеет тен-
денцию к увеличению и зависит от многих составляю-
щих, что объясняет сложности диагностики и подходов 
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к профилактике и лечению данной патологии. Одним 
из основных критериев, которые необходимо учитывать 
при разработке методов лечения и профилактики дан-
ной патологии, является метаболическое здоровье [36].

МЕТАБОЛИЧЕСКОЕ ФЕНОТИПИРОВАНИЕ

Ожирение является основным компонентом МС 
и рассматривается как центральное патогенетическое 
звено синдромокомплекса [14]. Известно, что развитие 
ожирения сопровождается накоплением жировой тка-
ни не только в местах ее физиологической локализации, 
но и в других органах [37]. Среди лиц с признаками из-
быточной массы тела и ожирения выделяют несколько 
подгрупп с разными метаболическими фенотипами: три 
метаболически здоровых фенотипа (с нормальной мас-
сой тела, с избыточной массой тела, с ожирением) и три 
метаболически нездоровых фенотипа (с нормальной 
массой тела, с избыточной массой тела, с ожирением). 
Phillips C.M. детально описывает используемые в насто-
ящее время критерии для определения метаболически 
здорового фенотипа среди детей, подростков и взрос-
лых  [38]. Хотя метаболическое здоровье можно опре-
делить как отсутствие инсулинорезистентности, теку-
щее определение метаболического здоровья основано 
на отсутствии MС (или некоторых из его кардиометабо-
лических показателей — дислипидемии, нарушенной 
резистентности к инсулину, артериальной гипертензии) 
у людей с избыточной массой тела. Дополнительным 
критерием является благоприятный воспалительный 
статус, определяемый уровнем C-реактивного белка [38]. 

В ряде исследований продемонстрировано, что око-
ло 10–30% лиц, страдающих ожирением, не имеют при-
знаков МС и считаются метаболически здоровыми [37]. 
По другим данным, истинное метаболически здоровое 
ожирение представляет собой редкое явление и встре-
чается в диапазоне от 3 до 6% среди пациентов, имею-
щих индекс массы тела (ИМТ) >30 кг/м2 [39]. Очевидно, 
что абсолютное количество жира в организме не пол-
ностью отражает метаболическое здоровье и не может 
объяснить повышенный метаболический риск развития 
нарушений обмена веществ, развития резистентности 
к инсулину, МС, СД2 и сердечно-сосудистых заболева-
ний  (ССЗ) у пациентов, страдающих ожирением [36]. 
Существует ряд антропометрических показателей, ха-
рактеризующих количество жировой ткани, к которым 
относятся ИМТ, объем талии (ОТ), соотношение ОТ, ро-
ста и объема бедер (ОБ), сагиттальный абдоминальный 
диаметр, индекс висцерального ожирения (The Visceral 
Adiposity Index (VAI)), индекс стеатоза печени (Fatty Liver 
Index (FLI)) и “body adiposity index (BAI)”. Для диагности-
ки ожирения важна оценка его абдоминального типа 
посредством измерения ОТ и определения количества 
общей жировой массы в организме, поскольку ее по-
вышенное процентное содержание может быть и у лиц 
с нормальными значениями ИМТ. Абдоминальное нако-
пление жира относится к метаболически нездоровому 
фенотипу ожирения и связано с нарушением обмена 
веществ, развитием резистентности к инсулину и с вы-
соким риском развития МС, ССЗ, СД2, тогда как общее 
ожирение — нет [34]. Например, один из фенотипов МС 
(the hypertriglyceridemic-waist (HW) phenotype) характе-

ризуется одновременным увеличением окружности та-
лии и концентрацией триглицеридов, которые являются 
важными предикторами хронических заболеваний и па-
тологических состояний, таких как ишемическая болезнь 
сердца и нарушение метаболизма глюкозы. В основе 
развития метаболически нездорового ожирения лежит 
не избыточное накопление жировой ткани, а изменения 
в функционировании адипоцитов и распределении жи-
ровой ткани в организме [37]. Такой вид ожирения харак-
теризуется уменьшением подкожно-жировой клетчатки, 
гипертрофией висцеральных адипоцитов, провоспали-
тельным состояние жировой ткани.

Значение каждого фенотипа в развитии ассоцииро-
ванных с ожирением заболеваний (ССЗ, СД2, НАЖБП) 
обсуждается. Например, в исследовании N. Eckel и со-
авт. установлено, что лица с метаболически здоровым 
ожирением имеют повышенный риск развития ССЗ 
в сравнении с метаболически здоровым фенотипом 
с нормальной массой тела. Однако этот риск был ниже, 
чем у лиц с метаболически нездоровым фенотипом 
ожирения и лиц с метаболически нездоровым фено-
типом и нормальной массой тела. Кроме того, в группе 
с метаболически здоровым ожирением авторы наблю-
дали более высокий риск среди лиц мужского пола 
в сравнении с женским [40]. Метаболически здоровое 
ожирение связано с более высоким риском развития 
НАЖБП, независимо от висцерального ожирения [41]. 
Таким образом, лица, страдающие метаболически здо-
ровым ожирением, также имеют риск развития заболе-
ваний, ассоциированных с ожирением, который выше, 
чем у лиц с нормальным ИМТ. Метаболически здоро-
вое ожирение является показанием к коррекции массы 
тела и модификации факторов риска.

Известно, что нарушение липидного обмена способ-
ствует развитию ожирения, диабета и MС [42, 43]. Ли-
пидные изменения могут быть как причиной, так и след-
ствием нарушения метаболизма глюкозы, в результате 
которого развивается резистентность к инсулину. Соот-
ветственно, MС и другие метаболические заболевания 
и состояния (гипергликемия, дислипидемия, гиперто-
ния и сахарный диабет 2 типа), характеризующиеся на-
рушениями в метаболизме глюкозы или липидов, тесно 
взаимосвязаны [44]. Однако общая точка зрения на вза-
имоотношения между MС и другими метаболическими 
заболеваниями отсутствует [42, 45]. Обычная диагности-
ка и лечение этих заболеваний упускает из виду их взаи-
мосвязь и гетерогенность. В работе Di Chen и соавт. было 
показано, что данные заболевания можно классифици-
ровать на определенные метаболические подтипы, бази-
рующиеся на показателях липидного обмена, метаболиз-
ма глюкозы, аминокислот и иммунной системы [45]. Эти 
подгруппы могут представлять собой альтернативный 
способ классификации болезней обмена веществ и по-
тенциального развития метаболических заболеваний, 
улучшая таким образом их лечение и профилактику. 

Таким образом, метаболическое фенотипирование 
лиц, страдающих ожирением, является крайне важным 
в отношении изучения патофизиологии нарушений обме-
на веществ и выявления лиц высокого риска, что направ-
лено на оптимизацию стратегии профилактики и лечения 
МС. Метаболомика признана мощным инструментом фе-
нотипирования при хронических  заболеваниях обмена 
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веществ и может быть стратегией выбора для исследо-
вания МС и его компонентов [46, 47]. Несмотря на то что 
в настоящее время внимание научно-исследовательских 
коллективов приковано к идентификации биомаркеров 
MС, их изучение с использованием метаболомики и ли-
пидомики является относительно новым направлением. 
Кроме того, метаболомика нацелена   не только на иден-
тификацию биомаркеров, но и на обнаружение эндоген-
ных метаболитов, способных изменять фенотип клетки 
или организма. Метаболиты вовлечены в модуляцию 
различных процессов, таких как дифференцировка ство-
ловых клеток, передача сигналов инсулина, иммунные 
ответы макрофагов и ряд других. Они играют разноо-
бразную и важную роль в качестве сигнальных молекул, 
иммуномодуляторов и сенсоров окружающей среды. 
Это открывает возможность идентификации и приме-
нения метаболитов для воздействия на определенные 
фенотипы заболевания. В отличие от генов или белков, 
метаболиты легко доступны для тестирования и клини-
ческого использования.

БИОМАРКЕРЫ МЕТАБОЛИЧЕСКОГО СИНДРОМА

Метаболомика является полезным инструментом для 
выяснения сложности метаболизма и индивидуальных 
вариаций МС в целях развития стратифицированного 
подхода. В рамках исследования I. Surowiec и соавт. были 
определены несколько метаболитов, которые связаны 
с МС [46]. Известно, что индексы VAI и FLI являются ран-
ними предикторами МС. В ряде исследований установ-
лено, что с VAI и FLI положительно связан уровень ме-
таболита кишечных бактерий триметиламин-N-оксида 
(trimethylamine-N-oxide (TMAO)) [48, 49]. В исследова-
нии Barrea Luigi и соавт. установлено, что уровни TMAO 
также увеличивались вместе с ИМТ. Эти результаты по-
зволили авторам выдвинуть гипотезу о роли TMAO как 
раннего биомаркера развития дисфункции жировой тка-
ни и НАЖБП до развития MС [49]. Известно, что НАЖБП 
встречается в 100% случаев у больных с МС и его веду-
щими механизмами развития являются активация про-
цессов липолиза, ИР и окислительный стресс (ОС) [5]. 
В работе Х. Gao и соавт. была изучена взаимосвязь между 
уровнем TMAO, L-карнитином сыворотки крови и компо-
нентами МС (ожирение, артериальное давление, сыво-
роточные липиды, уровень глюкозы в сыворотке крови 
и индекс резистентности к инсулину) [48]. Показано, что 
уровень L-карнитина был связан с нормальным уровнем 
глюкозы у больных МС, тогда как уровень ТМАО — с ги-
пергликемией. Важность кишечного микробиома в раз-
витии МС была подтверждена и в исследовании Н. Plovier 
и соавт. [50]. Так, введение бактерий A. muciniphila кор-
ректировало параметры МС в экспериментальных ус-
ловиях [50]. Примечательно, что полиметоксифлавоны 
цитрусовых положительно влияют на прогрессирование 
MС у мышей, которые получают высокожировую диету, 
за счет ингибирования дисбактериоза кишечника и ре-
гулирования метаболизма аминокислот [51]. 

Для СД2 характерна метаболическая картина, свя-
занная в основном с измененным метаболизмом ами-
нокислот, углеводов и микробиоты. При сочетании СД2 
и МС наблюдался более низкий уровень углеводного 
1,5- ангидроглюцитола [52]. Высокий уровень мочевой 

кислоты в сыворотке крови связан с повышенным ри-
ском развития СД2, гипертонией и МС [46]. Интерес-
но, что некоторые из описанных биохимических путей 
развития МС связаны с ОС. Так, высокие уровни многих 
аминокислот (например, валина) при МС были связаны 
с имеющимся ОС [53]. 

Ацилкарнитины — класс соединений, который по-
зволил по-новому взглянуть на биохимические пути, 
связанные с МС [46]. Ацилкарнитины необходимы для 
транспорта жирных кислот через мембрану митохон-
дрий для β-окисления. Ацилкарнитины положительно 
коррелируют с уровнями глюкозы натощак [46]. Более 
высокие концентрации ацилкарнитинов в крови были 
связаны с ожирением, ИР и СД2. В экспериментальном 
исследовании in vitro M. Aichler и соавт. продемонстри-
ровали, что высокие концентрации ацилкарнитина вы-
зывают дисбаланс между синтезом и секрецией инсули-
на, что способствует развитию дисфункции бета-клеток 
в ткани поджелудочной железы [54]. Данный класс сое-
динений также перспективен для изучения в качестве 
потенциального биомаркера МС.

Кетокислоты (альфа-кетоглутаровая, молочная и пи-
ровиноградная кислота) также коррелируют с МС. Важ-
но отметить, что высокие уровни лактата как продукта 
окисления пировиноградной кислоты свидетельствуют 
об ОС. Триглицериды прямо коррелируют с МС, в то вре-
мя как триацилглицерол имеет обратную корреляцию 
с несколькими компонентами синдрома [46]. Дальней-
шие исследования могут помочь в изучении биомаркер-
ной роли кетокислот при МС.

Фосфатидилхолин значительно повышен у пациен-
тов с МС и имеет положительную корреляцию с окруж-
ностью талии, уровнем глюкозы в плазме, свободными 
жирными кислотами и уровнями триглицеридов, а так-
же с провоспалительными маркерами, такими как ин-
терлейкины (IL-1b и IL-8) [55]. Кроме того, обнаружена 
прямая корреляция фосфатидилхолина с лептином и от-
рицательная — с адипонектином. Вероятно, фосфати-
дилхолин может стать новым биомаркером MС, который 
указывает на развитие воспаления [55]. 

Жирные кислоты и их производные также рассматри-
ваются в качестве значимых маркеров развития МС [43]. 
Novgorodtseva T.P. и соавт. был изучен липидом крови 
у пациентов с МС с ИР и без ИР. У пациентов с МС при 
отсутствии нарушений глюкозо-инсулинового гомеоста-
за и у пациентов с ИР выявлено накопление полинена-
сыщенных жирных кислот (18:2n6, 18:3n3, 22:4n6) и сни-
жение пула насыщенных кислот (12:0, 14:0, 16:0, 17:0) 
в плазме крови [43]. Выявлен дефицит в мембранах эри-
троцитов полиненасыщенных жирных кислот (18:3n3, 
20:4n6) с преобладанием насыщенных ЖК (14:0, 18:0). 
У лиц с МС независимо от состояния углеводного обмена 
установлено высокое содержание окисленных произ-
водных жирных кислот — лейкотриена В4 и 6-кето-про-
стагландина-F1α в сыворотке крови. При развитии ИР 
у пациентов с МС наблюдается увеличение синтеза тром-
боксана А2. Таким образом, липидомный анализ жирных 
кислот и их окисленных производных может явиться 
значимым инструментом для изучения механизмов раз-
вития МС и его диагностики [43].

Гамма-аминомасляная кислота (gamma-aminobutyric 
acid (GABA)), d-пироглутаминовая кислота (d-pyroglutamic 
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acid (PGA)) и N-ацетил-d-триптофан (N-acetyl-d-
tryptophan (NAT)) относятся к метаболитам, уровень 
которых изменяется у пациентов с МС без сердечно-со-
судистых заболеваний и СД2 и коррелирует с биомарке-
рами воспаления [56]. Так, уровни GABA и PGA были по-
вышены у пациентов с МС, по сравнению с контрольной 
группой, в то время как NAT был снижен на 90%. Уровень 
GABA коррелировал с показателями систолического ар-
териального давления, лептином и эндотоксином, а NAT 
обратно коррелировал с уровнем глюкозы, триглицери-
дами, C — реактивным белком, toll-подобным рецепто-
ром-4, липополисахарид-связывающим белком, хемери-
ном и ретинол-связывающим белком-4. Таким образом, 
GABA и PGA активируют воспаление при MС, тогда как 
NAT смягчает этот ответ. 

В  последние годы активно изучается биомаркерная 
роль ряда цитокинов при МС. Хроническое воспаление 
низкой интенсивности является ключевым фактором 
развития МС [57]. Этот воспалительный ответ опосре-
дуется инфильтрацией иммунных клеток и экспрессией 
воспалительных цитокинов. IL6, секретируемый миело-
идными клетками, ингибирует накопление макрофагов 
жировой ткани. Эти наблюдения дают физиологическое 
понимание сложности IL6-опосредованной регуляции 
воспаления [58]. Макрофаги жировой ткани являются 
основными участниками энергетического обмена. Про-
воспалительные (М1) макрофаги стимулируют стеатоз 
печени и адипогенез, тогда как противовоспалительные 
макрофаги (М2) обладают обратным действием [59, 60]. 
Ограниченный макрофагами дефицит метил-CpG-связы-
вающего домена белка 2 (methyl-CpG-binding protein 2 
(MECP2)) вызывал развитие стеатоза печени и ожирения 
в экспериментальной модели [61]. Накопление в жиро-
вой ткани М1 макрофагов опосредуется альфа-1-инте-
грином. Задержка и активация макрофагов М1 в жировой 
ткани ингибируют функции адипоцитов. Роль интегрина 
альфа-1 в ожирении особенно важна, что подтверждает-
ся тем фактом, что FDA одобрила препарат Натализумаб 
(Natalizumab), который блокирует этот интегрин. 

Активно изучается роль некоторых цитокинов, про-
дуцируемых адипоцитами, в качестве биомаркеров МС. 
Высокая значимость в патофизиологии системного вос-
паления при ожирении отводится изменению уровней 
адипокинов — лептина и адипонектина [58]. Являясь ос-
новным медиатором воспаления при ожирении, лептин 
обладает провоспалительным действием [62] и пода-
вляет аппетит, а его генетический дефект вызывает ожи-
рение [63]. Адипонектин повышает чувствительность 
к инсулину, а также выживаемость и функциональность 
бета-клеток поджелудочной железы. Гиперэкспрес-
сия адипонектина оказывает положительное влияние 
на жировую ткань, в частности на увеличение плотно-
сти митохондрий, уменьшение размера адипоцитов 
и транскрипционную активацию факторов, связанных 
с эстерификацией свободных жирных кислот [64]. В отли-
чие от лептина, экспрессия адипонектина при ожирении 
снижается, что может быть предиктором развития МС [3].

К биомаркерам МС можно отнести цинк-α2-глико-
протеин, который является адипокином, участвующим 
в регуляции липидного обмена [65]. Связь уровня адипо-
нектина и цинк-α2-гликопротеина указывает на его роль 
в развитии ИР и МС. Кроме того, снижение уровня цир-

кулирующего цинк-α2-гликопротеина у  пациентов с  МС 
прогрессирует с увеличением числа его компонентов.

В последнее время костная ткань рассматривается 
как плейотропный эндокринный орган, секретирующий 
остеокальцин и липокалин 2 (Lipocalin2 (LCN2)), кото-
рые регулируют гомеостаз глюкозы [66, 67]. Кроме того, 
LCN2 определяет чувствительность к инсулину, снижает 
потребление пищи, активируя melanocortin 4 receptor 
(MC4R)-зависимый путь [68]. Эти результаты идентифици-
руют LCN2 как гормон, который подавляет аппетит зави-
симым от MC4R образом, и показывают, что контроль ап-
петита является эндокринной функцией костной ткани. 
Возможно, LCN2 можно рассматривать в качестве одного 
из биомаркеров МС.

Гормоны щитовидной железы являются хорошо из-
вестными факторами, регулирующими энергетический 
обмен [69, 70]. Недавно было описано взаимодействие 
гормонов щитовидной железы и рецептора печени (liver 
x receptor (LXR)) [71]. Снижение экспрессии LXR у мышей 
приводит к увеличению секреции гормонов щитовидной 
железы. Кроме того, снижение экспрессии перинаталь-
ной дейодиназы 2 (perinatal deiodinase 2) в гепатоцитах 
уменьшает восприимчивость к развитию стеатоза и ожи-
рения, вызванных высокожировой диетой [71]. Изучение 
биомаркерной роли гормонов щитовидной железы мо-
жет быть перспективным для исследований.

Тромбин также способствует развитию ожирения, 
вызванного высокожировой диетой, через развитие фи-
бринового воспаления. Лечение ингибитором тромбина 
дабигатраном блокирует развитие ожирения и МС [72]. 
Добавление витамина D самкам мышей снижает риск 
развития МС у их потомства [73]. Недавно разработан 
агонист PPAR, который оказывал положительное влия-
ние на течение МС в экспериментальных условиях [74].

Стресс эндоплазматического ретикулума является 
еще одним важным фактором в патогенезе МС [75]. В экс-
перименте на мышах В. Shan и соавт. показали, что стресс, 
вызванный диетой с высоким содержанием жиров, зави-
сит от активности фермента, нуждающегося в инозитоле 
(inositol-requiring enzyme 1 alpha (IRE1alpha)) [76]. Его де-
фицит предотвращал развитие ожирения, ИР и стеатоза 
печени, вызванных высокожировой диетой.

В то же время стоит отметить, что на сегодняшний 
день опубликовано немного статей об идентификации 
биомаркеров и эндогенных метаболитов MС с исполь-
зованием метаболомики и липидомики у взрослых, поэ-
тому трудно делать однозначные выводы из имеющихся 
данных [77]. Необходимо более глубокое изучение пато-
физиологических механизмов МС, которые связывают 
с достижениями в области метаболического фенотипи-
рования [78]. МС имеет характерный метаболический 
профиль, однако существует много дискуссионных во-
просов о  причинно-следственных взаимоотношениях 
различных компонентов МС и их  патофизиологической 
интеграции. В связи с этим актуальным является выде-
ление подгрупп пациентов с определенными фенотипа-
ми МС, которые ассоциируются с высоким риском карди-
оваскулярных осложнений. Каким фенотипом проявится 
МС, зависит от взаимодействия различных факторов (ге-
нетических, внешней среды, образа жизни). В этой связи, 
сочетание метаболомики с исследованиями геномики, 
транскриптомики и протеомики улучшит понимание 
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патофизиологии конкретного клинического фенотипа. 
Такой подход может быть важным шагом на пути к пер-
сонифицированной медицине, при которой индивидуум 
рассматривается с учетом влияния генетической состав-
ляющей, окружающей среды и образа жизни.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Исследования по оценке распространенности MС со-
общают о противоречивых результатах из-за различий 
в применяемых диагностических критериях, однако об-
щепризнано, что распространенность данной патологии 
увеличивается в развитых и развивающихся странах мира, 
что сопровождается ростом распространенности СД2, ги-
пертонии, сердечно-сосудистых заболеваний и ожирения.  

Распространенность МС зависит от многих факторов, 
способствующих его развитию, что объясняет сложно-
сти диагностики и подходов к профилактике и лечению 
данной патологии. Возраст, факторы образа жизни, со-
циально-экономический статус играют важную роль 
в развитии МС. Инсулинорезистентность, дисрегуляция 
липидного обмена, ожирение и генетическая предрас-
положенность также являются факторами, влияющими 
на риск развития и прогрессирования МС. Особенности 
распределения и дисфункция жировой ткани признаны 
важными факторами развития ИР, связанной с ожирени-
ем, а также риском формирования кардиометаболиче-
ских заболеваний и МС. В то же время лица, страдающие 
метаболически здоровым ожирением, также имеют риск 
развития заболеваний, ассоциированных с ожирением, 
который выше, чем у лиц с нормальным ИМТ. В этой свя-
зи детальное метаболическое фенотипирование может 
служить способом выявления лиц, подверженных повы-
шенному риску развития метаболических заболеваний. 

Несмотря на идентификацию многих биомаркеров 
и эндогенных метаболитов MС, на сегодняшний день 
опубликовано немного литературных данных об их 
идентификации с использованием метаболомики и ли-
пидомики. Изучение механизмов МС в значительной сте-
пени связывают с достижениями в области метаболиче-
ского фенотипирования, поэтому метаболомика может 
быть стратегией выбора для глубокого исследования МС 
и его компонентов.
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