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НЕИНВАЗИВНЫЙ МАРКЁР ИНСУЛИНОРЕЗИСТЕНТНОСТИ У ПАЦИЕНТОВ С ОЖИРЕНИЕМ
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Инсулинорезистентность (ИР) и  гормональная активность висцерального 
жира являются основными патогенетическими механизмами, связывающими 
ожирение и сердечно-сосудистые осложнения. До настоящего времени взаи-
мосвязь эпикардиального ожирения с ИР изучена недостаточно.
Цель. Изучить взаимосвязь толщины эпикардиальной жировой ткани (тЭЖТ) 
и  определить прогностическую ценность и  пороговое значение тЭЖТ для 
диагностики ИР.
Материал и методы. В исследование было включено 186 мужчин (54,4±9,1 лет), 
средний индекс массы тела (ИМТ) — 34,23±3,97 кг/м². С целью оценки ИР прово-
дилось определение инсулина и индекса HOMA-IR; тЭЖТ измерялась с помощью 
ЭхоКГ в миллиметрах за свободной стенкой правого желудочка в систолу в пара-
стернальной позиции по длинной и короткой оси левого желудочка.
Результаты. Средние показатели тЭЖТ в  группе (ИР+) были выше  — 7 
(7,0;9,0), чем в группе (ИР-) — 5 (4,0;6,0) (р<0,001). Получено уравнение логи-
стической регрессии с процентом верного предсказания 91%, коэффициент 
связи Д-Зомера 0,837. Оптимальный порог отсечения для тЭЖТ, как неинва-
зивного предиктора ИР составил ≥7 мм (чувствительность 91,5%, специфич-
ность 90,6%).
Заключение. Определение тЭЖТ может служить неинвазивным маркером ИР 
для формировании группы высокого сердечно-сосудистого риска у пациентов 
с ожирением и проведения ранних профилактических мероприятий.
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Ожирение является одним из  основных модифи-
цируемых факторов риска (ФР) ишемической 
болезни сердца (ИБС) [1, 2]. Патогенетическим меха-
низмом, связывающим ожирение с метаболическими 
нарушениями и коронарным риском является инсу-
линорезистентность (ИР). В  исследовании (n=840) 
пациентов без сахарного диабета 2 типа (СД2 типа) 
и клинических проявлений ИБС наличие ИР ассоци-
ировалось с коронарным атеросклерозом независимо 
от других сердечно-сосудистых ФР [3]. При проведе-
нии анализа в  рамках исследования National Health 
and Nutrition Examination Survey III (NHANES), было 

выявлено, что ИР показало более сильную связь 
с риском ИБС, чем наличие СД 2 типа [4].

В то же время все больше научных работ подтвер-
ждают, что большое значение в  риске развития сер-
дечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) у  пациентов 
с ожирением имеет гормональная активность висце-
рального жира [5, 6]. При прогрессировании ожире-
ния накопление висцерального жира происходит 
не только в абдоминальной области, но и в эктопиче-
ских локальных жировых депо [7]. Доказано, что при 
ожирении гипертрофия и  гиперплазия адипоцитов 
происходит в  эпикардиальном жировом депо. 

A NON-INVASIVE MARKER OF INSULIN RESISTANCE IN PATIENTS WITH OBESITY
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Insulin resistance (IR) and hormone activity of visceral fat are the main pathogenetic 
mechanisms which link obesity and cardiovascular complications. Until recently, the 
association between epicardial adiposity and IR has been understudied.
Aim. To investigate the association between the thickness of epicardial fat tissue 
(tEFT) and IR and to determine the predictive value and threshold levels of tEFT for 
the diagnostics of IR.
Material and methods. The study included 186 men (mean age 54,4±9,1 years) 
with the mean body mass index of 34,23±3,97 kg/m². IR was assessed by the levels 
of insulin and HOMA-IR index. The echocardiography measurement of tEFT 
(mm  behind the free right ventricular wall) was performed in a systole, in a 
parasternal position on the long and short left ventricular axis.
Results. Mean tEFT levels in the IR-positive group were significantly higher (7,0 
(7,0;9,0)) than in the IR-negative group (5 (4,0;6,0); p<0,001). In the logistic 
regression analyses, the proportion of accurate predictions was 91%, and the 

Somers’ D-value was 0,837. The optimal cut-off for tEFT, as a non-invasive IR 
marker, was ≥7 mm (sensitivity 91,5% and specificity 90,6%).
Conclusion. The tEFT parameter could be used as a non-invasive marker of IR, 
which might facilitate the identification of obese patients with high levels of 
cardiovascular risk and the early start of preventive interventions.
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Известно, что увеличение эпикардиальной жировой 
ткани (ЭЖТ) коррелирует со  степенью висцераль-
ного ожирения в организме [8]. Было выявлено, что 
количество ЭЖТ связано с  объемом жировых отло-
жений в миокарде и печени, визуализируемых с помо-
щью спектрометрии [9]. Измерение эпикардиального 
жира как маркера висцерального ожирения и метабо-
лических нарушений, в  отличие от  существующих 
в  настоящее время косвенных методик (окружность 
талии, индекс талия/бедро) имеет ряд преимуществ. 
Так ЭхоКГ является прямой визуализирующей мето-
дикой, определяющей непосредственно линейную 
толщину эпикардиальной жировой ткани (тЭЖТ).

Таким образом, ИР и  гормональная активность 
висцеральной жировой ткани важные патогенетиче-
ские звенья, связывающие ожирение и  сердечно-
сосудистый риск. До  настоящего времени нет еди-
ного порогового значения тЭЖТ, как показателя 
висцерального ожирения, связанного с  метаболиче-
скими нарушениями и ИР.

Цель исследования — оценить взаимосвязь тЭЖТ 
с  показателями ИР и  определить прогностическую 
ценность и  пороговое значение тЭЖТ для диагно-
стики ИР.

Материал и методы
В исследование было включено 186 мужчин (сред-

ний возраст — 54,4 ± 9,1 лет), с диагнозом ИБС: сте-
нокардия напряжения II–IV функционального 
класса и  общим ожирением I–III степени (индекс 
массы тела [ИМТ] ≥30  кг/ м²), средний ИМТ  — 
34,23±3,97 кг/м². В исследование не включали боль-
ных с  сахарным диабетом 2 типа и  тяжелой сопут
ствующей патологией.

При включении в  исследование измеряли рост 
и  вес пациента, рассчитывали ИМТ по  формуле: вес 
(кг) /рост (м²). При ИМТ ≥30 кг/м² диагностировалось 
общее ожирение (ВНОК, 2009) [10]. Количественное 
определение уровня глюкозы проводилось с помощью 
гексокиназного метода в  сыворотке крови. Оценку 
уровня инсулина в  сыворотке проводили методом 
твердофазного имунноферментного анализа с исполь-
зованием наборов фирмы DRG (США). С  целью 
оценки ИР проводилось определение инсулина 
и индекса HOMA-IR (Homeostasis Model Assessment of 
Insulin Resistance) по формуле [11]:

HOMA-IR = инсулин натощак (мкМЕ/мл) х глю-
коза крови натощак в ммоль/л/22,5

ИР диагностировалась при показателе индекса 
HOMA-IR≥2,77.

Эпикардиальное ожирение оценивалось с  помо-
щью трансторакальной эхокардиографии (ЭхоКГ) 
в  В-режиме на  аппарате Vivid 5 (General Electrics, 
США) с механическим секторным датчиком 3,5 МГц. 
Регистрировались три сердечных цикла в  парастер-
нальной позиции по длинной и короткой осям левого 

желудочка; тЭЖТ измерялась за  свободной стенкой 
правого желудочка в конце систолы по линии, макси-
мально перпендикулярной фиброзному кольцу аор-
тального клапана, которое использовалось как анато-
мический ориентир [12].

Статистический анализ. Статистический анализ 
данных выполнен в  Центре БИОСТАТИСТИКА 
(E-mail: leo.biostat@gmail.com). Процедуры статисти-
ческого анализа выполнялись с  помощью статисти-
ческих пакетов STATISTICA 10 и SPSS-21. Критиче-
ское значение уровня статистической значимости 
при проверке нулевых гипотез принималось равным 
0,05. Проверка нормальности распределения количе-
ственных признаков в  группах сравнения проводи-
лась с  использованием критериев Колмогорова-
Смирнова, Шапиро-Уилка. Дескриптивные стати-
стики в  тексте представлены как M ± SD, где 
М  — среднее, а  SD –стандартное отклонение при 
нормальном распределении признака, и  как Med 
(НКв; ВКв), где Med  — медиана, НКв  — нижний 
квартиль, ВКв- верхний квартиль, при ненормальном 
распределении признака. Для сравнения централь-
ных параметров групп использовались параметриче-
ские и непараметрические методы: t-критерий Стью-
дента или U-критерий Манна-Уитни. При проведе-
нии частотного анализа использовался тест 
Пирсона  — Хи-квадрат. Оценка взаимосвязи между 
количественными признаками проводилась с  помо-
щью корреляционного анализа по Спирмену. Анализ 
взаимосвязи между одним качественным признаком, 
выступающим в  роли зависимого результирующего 
показателя (наличие ИР) и количественным призна-
ком (тЭЖТ), проводился с  использованием модели 
логистической регрессии с  одним предиктором. 
Результат оценки уравнения логистической регрес-
сии представлен коэффициентом регрессии, достиг-
нутым уровнем значимости, а также оценкой показа-
теля согласия (Concordant) фактической принадлеж-
ности пациента к  той или иной из  групп 
и  теоретической принадлежности, полученной 
по уравнению логистической регрессии.

Результаты и обсуждение
Для оценки взаимосвязи ИР и показателя эпикар-

диального ожирения  — тЭЖТ  — были выделены 2 
группы пациентов: группу 1 (ИР+; n=59), составили 
пациенты с индексом HOMA-IR≥2,77, средние пока-
затели HOMA-IR в  этой группе составили 4,37 
(3,29;6,26), группу 2 (ИР-; n=127) с индексом HOMA-
IR<2,77, средние показатели HOMA-IR составили 
1,05 (0,49;1,71) (р<0,001).

Было выявлено, что средние показатели тЭЖТ 
в  группе (ИР+) составили 7 (7,0;9,0), а  в  группе 
(ИР-) — 5 (4,0;6,0) (рис. 1).

В ранее проведенных исследованиях показатель 
тЭЖТ был обратно пропорционально связан с  чув
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ствительностью тканей к  инсулину и  коррелировал 
с индексами ИР [13]. В других исследованиях количе-
ство эпикардиального жира положительно коррели-
ровало с уровнем глюкозы крови после нагрузки [14, 
15]. Было выявлено, что тЭЖТ была выше у пациен-
тов с  нарушением толерантности к  глюкозе и  СД 2 
типа, чем у пациентов с отсутствием нарушений угле-
водного обмена [14].

Анализ количества пациентов с разными значени-
ями тЭЖТ в  группах (ИР+) и  (ИР-) выявил, что 
в  группе (ИР+) максимальное число имели показа-
тель тЭЖТ 7 мм, в группе (ИР-) максимальное число 
пациентов имели показатель тЭЖТ 5 мм (рис. 2).

При проведении корреляционного анализа 
по Спирмену у всех исследуемых (n=186) была выяв-
лена взаимосвязь показателя тЭЖТ с  инсулином 
и  индексом HOMA-IR. Корреляционной зависимо-
сти тЭЖТ с  глюкозой крови натощак выявлено 
не было (рис. 3).

В одном из исследований у пациентов с МС (n=50) 
показатель тЭЖТ продемонстрировал взаимосвязь 
с  индексом НОМА –IR, а  также липидами плазмы, 
СРБ и фибриногеном [16].

Ранее проводились исследования для изучения вза-
имосвязи тЭЖТ с метаболическим синдромом (МС), 
основным критерием диагностики которого является 
висцеральное ожирение. Было выявлено, что значения 
тЭЖТ у мужчин с МС составили 9,87±2,55, у женщин 
с  МС  — 7,58±2,02 и  были статистически значимо 
выше, чем у пациентов без МС — 4,12±1,67 и 3,13±1,87, 
соответственно [17]. У  пациентов с  артериальной 
гипертонией и  ИМТ<25  кг/м² МС был диагностиро-
ван у  12% пациентов и  средние показатели тЭЖТ 
в этой группе составили 4,0±0,8 мм в отличие от паци-
ентов без МС — 2,5±0,9 мм, причем в данном исследо-
вании тЭЖТ измерялась в конце диастолы [18]. В дру-
гом исследовании показатели тЭЖТ 9,5  мм и  7,5  мм 
у  мужчин и  женщин, соответственно, предсказывали 
наличие МС у обследуемых пациентов [14]. В исследо-
вании, проведенном в Турции (n=59), средние показа-
тели тЭЖТ у  пациентов с  МС составили 8,7±0,2  мм, 
у пациентов без МС — 4,8±0,1 мм [19]. В исследова-
нии, проведенном в Израиле (n=190), в котором тЭЖТ 
оценивалась с  помощью КТ, было выявлено, что 
у  пациентов с  МС средние показатели тЭЖТ соста-
вили 2,58±1,83 мм, а у пациентов без МС — 2,04±1,46 
(р<0,05) [20]. При ретроспективном анализе 9 иссле-
дований (n=2027) было выявлено, что средние показа-
тели тЭЖТ у пациентов с МС были на 1,15 мм выше 
(95%ДИ 0,78–1,53, р=0,001), нежели у пациентов без 
МС. Причем не было выявлено различий в подгруппах 
МС, диагностированных с  помощью разных крите-
риев, и подгруппах, в которых тЭЖТ измерялась в раз-
ных сердечных циклах (систола/диастола), но  были 
обнаружены этнические различия при анализе сред-
них показателей тЭЖТ [21].

Таким образом, до  настоящего времени не  суще-
ствует общепринятого порогового значения тЭЖТ, 
кроме того имеются как гендерные, так и этнические 
различия показателя тЭЖТ как фактора риска МС, 
поэтому исследования в этой области являются акту-
альными.

Анализ литературных данных показал, что опреде-
ление прогностический значимости тЭЖТ и его поро-

Рис. 1. Средние показатели тЭЖТ в группах (ИР+) и (ИР-).

Рис. 2. Диаграмма рассеяния частот тЭЖТ в группах (ИР+) и (ИР-).

Рис. 3. Корреляционный анализ тЭЖТ с показателями углеводного обмена.
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гового значения для диагностики ИР, как ключевого 
звена МС и сердечно-сосудистого ФР, ранее не прово-
дилось. Нами для оценки прогноза вероятности при-
надлежности пациента к одной из двух групп с нали-
чием или отсутствием ИР с помощью одного критерия 
тЭЖТ был проведен логистический регрессионный 
анализ, в  котором каждое значение тЭЖТ выступало 
в качестве предиктора, а зависимой переменной была 
выбрана ИР, диагностированная с помощью критерия 
HOMA-IR. Было построено уравнение, которое отра-
жало зависимость вероятности наличия ИР от значе-
ния тЭЖТ. Уравнение имело следующий вид:

P=
exp (9,37–1,35 тЭЖТ)

	 1+ exp (9,37–1,35 тЭЖТ)
где Р  — теоретическая вероятность ИР; тЭЖТ  — 

конкретное значение толщины эпикардиальной 
жировой ткани; 1,35  — коэффициент регрессии; 
9,37 — свободный член уравнения.

Процент верного предсказания (Percent Concordant) 
для полученного уравнения составил 91%. Таким обра-
зом, в 91% случаев полученное уравнение логистиче-
ской регрессии правильно предсказывало наличие ИР 
в  группе исследования. Сила связи факта рестеноза 
и  прогнозирования выражалась коэффициентом 
D-Зомера (Somers’D), изменяющимся от нуля (полное 
несовпадение) до 1 (полное совпадение). Коэффици-
ент Д-Зомера для полученного нами уравнения 
с одним предиктором тЭЖТ был равен 0,837, достиг-
нутый уровень значимости — 0,001.

Для оценки качества полученной модели была 
построена ROC-кривая (рис. 4). Площадь под кривой 
составила 0,941, что указывает на  высокое качество 
модели.

Был получен оптимальный порог отсечения для 
тЭЖТ (optimal cut-off value), который составил ≥7 мм. 
При полученном пороговом значении доля истинно 
положительных результатов классификации соста-
вила 91,5% (чувствительность), а доля истинно отри-
цательных результатов классификации — 90,6% (спе-
цифичность). Таким образом, нами было получено 
пороговое значение тЭЖТ ≥7 мм, как фактора риска 
ИР у  пациентов высокого сердечно-сосудистого 
риска на фоне ожирения.

С помощью данного уравнения были вычислены 
теоретические значения вероятности наличия ИР для 
каждого пациента. Диаграмма рассеяния, отражаю-
щая данную зависимость, представлена на рисунке 5. 
Отложив по оси абсцесс измеренную величину тЭЖТ, 
необходимо построить перпендикуляр к оси до пере-
сечения с  кривой. Проекция точки пересечения 
на  ось ординат будет отражать вероятность наличия 
ИР у конкретного пациента.

В одном из  исследований у  пациентов с  артери-
альной гипертонией и ИМТ<25 кг/м², в котором при 
диагностике МС не учитывались значения окружно-
сти талии (ОТ), был проведен ROC-анализ и  было 

получено пороговое значение тЭЖТ (определяемой 
в  конце диастолы) как предиктора МС, которое 
составило 3,1 мм (чувствительность 100%, специфич-
ность 79%) [18].

Заключение
Таким образом, показатель тЭЖТ показал высо-

кую значимость и информативность в прогнозирова-
нии ИР у  пациентов с  ИМТ≥30  кг/м². Так, было 
получено минимальное значение тЭЖТ как ФР ИР, 
позволяющее использовать этот показатель как 
в клинической практике, так и как ориентир при про-
ведении других исследований в этой области. Опре-
деление тЭЖТ с  помощью ЭхоКГ является простой 
процедурой, позволяющей визуализировать жировую 
ткань и дать ей количественную оценку. Определение 
тЭЖТ может служить важным неинвазивным марке-
ром ИР для раннего назначения профилактических 
мероприятий и формирования группы высокого сер-
дечно-сосудистого риска.

Рис. 4. ROC — кривая модели прогнозирования ИР для тЭЖТ.

Рис. 5. График логистической регрессии. Зависимость вероятности наличия 
ИР от значения тЭЖТ. 
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