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Сведения о состоянии порфиринового обмена при 
метаболическом синдроме (МС) ограничиваются не-
многочисленными сообщениями. Имеются данные о 
том, что у мужчин с признаками МС нарушение обмена 
порфиринов регистрируется в 55,8% случаев [1], а при 
неалкогольном стеатогепатите — одном из вероятных 
проявлений МС — в 57,6% [2]. Сообщают об особенно-
стях течения манифестной поздней кожной порфирии 
на фоне МС [3]. Дисметаболизм порфиринов у таких 
больных, как правило, ассоциируется с нарушением 
других видов обмена [4]. Высокая частота регистрации 
сочетания метаболических расстройств не исключает 
того, что дисметаболизм порфиринов относится к био-
химическим маркерам, свидетельствующим о неблаго-
приятном влиянии МС на обменные процессы. Высо-
кая доля нарушений обмена порфиринов на фоне МС, 
по-видимому, дает основание исключить случайность 
совпадений и высказать предположение о том, что био-
химические показатели, отражающие динамику био-
синтеза гема, а также порфиринов, можно отнести к 
дополнительным критериям МС [5—7].
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Цель исследования — изучение состояния порфири-
нового обмена у женщин на фоне МС. Эта проблема в 
научной литературе не анализировалась.

Материал и методы
В исследование включено 47 женщин в возрасте от 

34 до 64 лет (средний возраст 53,7 ± 1,4 года). Все об-
следованные были разделены на 2 группы. В 1-ю груп-
пу включено 13 женщин в возрасте от 34 до 51 года с 
сохраненной менструальной функцией, во 2-ю — 34 
женщины в возрасте от 50 до 64 лет, у которых заре-
гистрировано состояние физиологической менопаузы. 
Средний возраст женщин 1-й группы был достоверно 
(р < 0,001) меньше (табл. 1). Для верификации МС ис-
пользованы диагностические критерии International 
Diabetes Federation, утвержденные в 2005 г. [8].

Состояние углеводного обмена оценивали с уче-
том рекомендаций Комитета экспертов ВОЗ по клас-
сификации сахарного диабета (СД) 1999 г. [9] и диа-
гностическим критериям СД 2013 г. [10]. Определяли 
иммунореактивный инсулин с помощью тест-системы 
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Immulite (США) и рассчитывали индекс инсулинорези-
стентности — Homeostasis Model Assessment (HOMA-
IR); наличие инсулинорезистентности констатирова-
ли при значении более 2,27 [11]. Определяли уровень 
общего холестерина (ОХС) и триглицеридов (ТГ) в сы-
воротке крови. Согласно Российским рекомендациям 
(V пересмотр) [12], уровень ТГ в норме не превышал 
1,7 ммоль/л, ОХС — 5,2 ммоль/л.

Экскрецию уропорфирина и копропорфирина с 
мочой, а также предшественников порфиринов δ-ами-
но левулиновой кислоты (АЛК) и порфобилиногена 
(ПБГ) определяли хроматографическим методом с 
помощью тест-набора Biosystems (Испания). Содержа-
ние копропорфирина и протопорфирина в кале опре-
деляли элюционным спектрофотометрическим мето-
дом [4]. Рассчитывали общее содержание порфиринов 
и коэффициент соотношения фракций порфиринов в 
моче и кале.

В исследование не включали больных с заболевани-
ями крови, вирусным, алкогольным и лекарственным 
поражением печени, а также с циррозом печени разной 
этиологии, хронической свинцовой интоксикацией, ма-
нифестными порфириями и другими состояниями, при 
которых может возникать нарушение порфиринового 
обмена.

Полученные данные оценивали дифференцированно 
и сравнивали с результатами обследования 18 практиче-
ски здоровых женщин (контрольная группа). Результаты 
клинических и лабораторных исследований обрабаты-
вали при помощи комплекса программ по расчету ста-
тистических показателей. Различия средних значений 
изучаемых биохимических показателей считали досто-
верными при р < 0,05. Для определения тесноты связи 
между изучаемыми показателями использовали непара-

Т а б л и ц а 1. Физиологические параметры и заболевания внутренних органов у обследованных женщин
Показатель 1-я группа (n = 13) 2-я группа (n = 34)

Физиологические параметры (M ± m):
возраст, годы 42,6±1,6* 57,6±1,5*
ИМТ, кг/м2 29,0±1,3* 33,6±1,3*
окружность талии, см 99,7±5,7* 115,3±1,3*

Сопутствующие заболевания
1-я группа (n = 13) 2-я группа (n = 34)

абс. % абс. %

АГ 9 69,2 30 88,2
Ишемическая болезнь сердца 2 15,4 9 26,5
СД 2 15,4 18 52,9
нарушение толерантности к глюкозе 6 46,1 10 29,4
НАЖБП 13 100 32 94,1
Желчно-каменная болезнь 1 7,7 6 17,6
Язвенная болезнь желудка и двенадцатиперст-
ной кишки

— — 4 11,8

Эрозивный гастродуоденит 1 7,7 8 23,5
Гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь 1 7,7 10 29,4
Хроническая обструктивная болезнь легких — — 7 20,6

П р и м еч а н и е. * — различия показателей в группах статистически достоверны (р < 0,05—0,001).

метрический коэффициент связи Спирмена (rs) и коэф-
фициент линейной корреляции Пирсона.

Результаты и обсуждение
Все женщины поступали в клинику для лечения и 

контрольного обследования. У большинства женщин 
наблюдался широкий спектр заболеваний внутрен-
них органов. До верификации МС 8 женщин, преиму-
щественно из 2-й группы (6 человек), от 2 до 10 лет (в 
среднем 4,6±0,8 года) находились под наблюдением по 
поводу ишемической болезни сердца (стенокардия на-
пряжения, аритмический вариант, постинфарктный 
кардиосклероз; см. табл. 1). Еще у 3 больных 2-й груп-
пы была диагностирована впервые возникшая стено-
кардия. По поводу артериальной гипертонии (АГ) 39 
женщин состояли на диспансерном учете у терапевта 
(см. табл. 1). У 9 больных 1-й группы регистрирова-
лась АГ I-II стадии. Давность заболевания составля-
ла от 2 до 8 лет (в среднем 4,8 ± 0,6 года), у 2 женщин 
АГ диагностирована впервые. У 15 женщин 2-й груп-
пы преимущест венно регистрировалась АГ II стадии, 
у 7 — III стадии. У 14 женщин давность заболевания 
превышала 10 лет, а у 16 продолжительность АГ коле-
балась от 2 до 9 лет (в среднем 9,1 ± 1,2 года; р < 0,02 в 
сравнении с показателями в 1-й группе). По поводу СД 
2-го типа 20 женщин наблюдались и лечились у эндо-
кринолога от 1 года до 23 лет (в среднем 6,6 ± 1,7 года). 
Заболевание в 3 раза чаще наблюдалось у женщин 2-й 
группы, тогда как нарушение толерантности к глюкозе 
в 2 раза чаще диагностировалось у женщин 1-й группы 
(см. табл. 1). Неалкогольная жировая болезнь печени 
(НАЖБП) диагностирована практически у всех обсле-
дованных (см. табл. 1). Желчно-каменная болезнь, яз-
венная болезнь желудка и двенадцатиперстной кишки, 
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эрозивный гастродуоденит, гастроэзофагеальная реф-
люксная болезнь, хроническая обструктивная болезнь 
легких наблюдались преимущественно у женщин 2-й 
группы (см. табл. 1).

У всех обследованных окружность талии превы-
шала целевое значение (80 см), составляла от 84 до 
139 см (в среднем 109,8 ± 4,4 см). Абдоминальное ожи-
рение оказалось более заметным (р < 0,05) у женщин 
2-й группы (см. табл. 1). У всех обследованных так-
же отмечалась увеличенная масса тела: индекс массы 
тела (ИМТ) в среднем составлял 31,2 ± 0,9 кг/м2. Со-
гласно критериям ВОЗ, у 22 (46,8%) женщин при ИМТ 
от 25 до 29,9 кг/м2 диагностировали предожирение, у 
14 (29,8%) при ИМТ от 30 до 34,9 кг/м2 — ожирение 
I степени, у 8 (17%) при ИМТ от 35 до 39,9 кг/м2 — 
ожирение II степени и у 3 (6,4%) при ИМТ 40 кг/м2 и 
более — ожирение III степени. При этом ожирение II 
и III степени наблюдалось только у женщин 2-й груп-
пы; ИМТ в этой группе больных был существенно 
(р<0,02) выше (см. табл. 1).

МС у всех женщин был диагностирован впервые, ве-
рифицирован при регистрации у всех пациенток абдо-
минального ожирения (главный критерий), а также при 
наличии двух и более основных критериев: нарушения 
толерантности к глюкозе или СД 2-го типа, повышения 
артериального давления (АД), гипертриглицеридемии. 
У 27 женщин имелось три основных критерия: повы-
шение АД, нарушение углеводного обмена, гипертри-
глицеридемия. У 20 женщин отмечено по 2 основных 
критерия, из них у 10 повышение АД и гипертригли-
церидемия, у 7 нарушение углеводного обмена и ги-

пертриглицеридемия, у 3 повышение АД и нарушение 
углеводного обмена.

Дислипидемия обнаружена у большинства обследо-
ванных: у 35 (74,5%) отмечено повышение уровня ОХС 
от 5,6 до 12,5 ммоль/л (в среднем 6,9 ± 0,3 ммоль/л при 
норме 4,6 ± 0,2 ммоль/л; р < 0,001) и у 44 (93,6%) гипер-
триглицеридемия от 1,9 до 8,4 ммоль/л (в среднем 4,1 ± 
0,6 ммоль/л при норме 1,1 ± 0,1 ммоль/л; р < 0,001). Вме-
сте с тем средний уровень ТГ у женщин 1-й и 2-й групп 
не имел принципиальных различий (3,4 ± 0,8 и 3,0 ± 
0,5 ммоль/л соответственно; р > 0,5), тогда как средний 
уровень ОХ был заметно выше у женщин 2-й группы 
(6,8 ± 0,2 и 6,0 ± 0,3 ммоль/л соответственно; р < 0,02).

При оценке инсулинорезистентности обнаружено, 
что уровень  иммунореактивного инсулина у обследо-
ванных колебался от 5,2 до 18,2 мкЕд/мл (в среднем 
11,4 ± 2,0 мкЕд/мл), однако только у 28 (59,6%) боль-
ных (19 женщин с СД 2-го типа и 9 с нарушением толе-
рантности к глюкозе) была зарегистрирована инсули-
норезистентность. Индекс HOMA-IR у них составлял 
от 2,30 до 6,15 (в среднем 3,28 ± 0,76), что превышало 
контрольные значения (норма до 2,27); этот показатель 
достоверно (р < 0,05) различался в группах обследован-
ных. У женщин 1-й группы он был заметно ниже: 2,5 ± 
0,2 и 3,4 ± 0,4 соответственно. Инсулинорезистентность 
заметно чаще регистрировалась при СД 2-го типа — в 
84,2% случаев (у 16 обследованных), а при нарушении 
толерантности к глюкозе обнаруживалась только в 
66,7% случаев (у 6 обследованных).

У 18 (38,3%) обследованных содержание всех фрак-
ций порфиринов в моче и кале, их соотношение, а так-

Т а б л и ц а 2. Экскреция предшественников порфиринов, содержание порфиринов в моче и кале при начальных 
нарушениях порфиринового обмена (M ± m)

Показатель Контрольная 
группа (n = 18)

Нормальный обмен 
порфиринов (n = 18)

Увеличение содержа-
ния предшественников 
порфиринов (n = 3)

Увеличение содержания пред-
шественников порфиринов 
с изменением соотношения 

фракций (n = 5)

Предшественники 
порфиринов, нмоль/сут:

АЛК 221,3 ± 38,1 282,5 ± 34,8 816,4 ± 55,5* 444,5 ± 47,2*
ПБГ 17,6 ± 4,4 20,7 ± 3,6 33,2 ± 6,1* 34,8 ± 5,5*

Экскреция порфиринов с 
мочой, нмоль/сут:

общее количество 63,0 ± 5,1 65,8 ± 6,1 77,3 ± 8,2 89,6 ± 7,0*
уропорфирин 14,0 ± 2,7 12,0 ± 2,4 23,3 ± 4,6 50,8 ± 6,3*
копропорфирин 51,0 ± 4,3 48,6 ± 4,7 54,1 ± 9,3 38,8 ± 5,2
соотношение копропорфи-
рина и уропорфирина

3,6 ± 0,4 2,6 ± 0,6 2,3 ± 0,6 0,8 ± 0,1*

Содержание порфиринов 
в кале, нмоль на 1 г сухой 
массы:

общее количество 16,2 ± 1,1 19,9 ± 3,0 15,5 ± 1,7 19,9 ± 1,8
копропорфирин 4,3 ± 0,4 5,5 ± 0,9 4,1 ± 0,5 4,3 ± 0,4
протопорфирин 11,9 ± 1,4 14,4 ± 2,2 11,4 ± 1,6 15,6 ± 1,5
соотношение протопорфи-
рина и копропорфирина

2,8 ± 0,3 2,6 ± 0,2 2,8 ± 0,8 3,4 ± 0,7

П р и м еч а н и е. Здесь и в табл. 3: * — статистически достоверные (p < 0,05—0,001) различия с показателями в контроль-
ной группе.
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же уровень АЛК и ПБГ соответствовали контрольным 
значениям (табл. 2). Нарушение обмена порфиринов 
обнаружено у 29 (61,7%) женщин. Указанные расстрой-
ства не были единообразными и складывались из 
различных биохимических признаков. У всех обсле-
дованных зарегистрировано увеличение содержания 
предшественников порфиринов — АЛК и ПБГ, одна-
ко только у 3 пациенток наблюдалось изолированное 
повышение уровня АЛК до 1663,4 нмоль/сут и ПБГ до 
68,2 нмоль/сут. У 5 женщин на фоне высокой экскреции 
предшественников порфиринов обращало на себя вни-
мание существенное (р < 0,001) повышение экскреции 
уропорфирина, что приводило к изменению нормаль-
ного соотношения фракций порфиринов. В результате 
коэффициент соотношения копропорфирина и уро-
порфирина составлял менее 1. Содержание фекальных 
порфиринов в 1-й и 2-й группах оставалось нормаль-
ным, значимых отклонений от контрольных значений 
не отмечено (см. табл. 2). Указанные варианты наруше-
ния порфиринового обмена мы рассматривали как на-
чальные нарушения.

Обнаруженное у 21 женщины нарушение обмена 
порфиринов характеризовалось не только бо́льшим со-
держанием предшественников порфиринов, но и появ-
лением дополнительных комбинаций биохимических 
показателей (табл. 3). Биохимический синдром увели-
чения содержания порфиринов в кале (ППК) выявлен 
у 6 больных и характеризовался нормальным общим 
содержанием порфиринов в моче и нормальными соот-
ношениями копропорфирина и уропорфирина . В кале 
общее содержание порфиринов увеличивалось в 5 раз; 
при этом доминирующим (до 83%) являлся протопор-
фирин (51,3—112,1 нмоль на 1 г сухой массы).

Биохимический синдром вторичной копропорфири-
нурии (ВКПУ) зарегистрирован у 10 больных и харак-
теризовался нормальными показателями содержания 
порфиринов в кале как по количественному содержа-
нию, так и по качественным соотношениям. Экскреция 

порфиринов с мочой в 4 раза превышала нормальные 
показатели. Доминирующей фракцией (до 93%) являл-
ся копропорфирин (174—572 нмоль/сут).

Биохимический синдром хронической латентной пе-
ченочной порфирии (ХЛПП) диагностирован у 5 боль-
ных и характеризовался повышением уровня всех ис-
следуемых фракций порфиринов до патологических 
значений: экскреция с мочой уропорфирина и копро-
порфирина достигала 88—426,1 и 154—169 нмоль/сут 
соответственно, содержание указанных фракций в кале 
увеличивалосьдо 16,1—66,4 и 55,3—184,2 нмоль на 1 г 
сухой массы соответственно. Эти биохимические син-
дромы — ППК, ВКПУ и ХЛПП, по нашему мнению, 
характеризуют формирование хронической печеноч-
ной порфирии,но в отличие от ее манифестной формы 
(поздняя кожная порфирия) тенденция к преобладанию 
в моче уропорфирина, а в кале — копропорфирина про-
слеживалась не у всех обследованных, отсутствовали и 
характерные для манифестной поздней кожной порфи-
рии симптомы фотосенсибилизации кожи.

Обнаруженные варианты нарушения порфириново-
го обмена регистрировались в обеих группах обследо-
ванных, но несколько чаще у женщин 2-й группы — в 
64,7 и 53,8% случаев соответственно.

При проведении сравнительной оценки результа-
тов, полученных в ходе обследования у женщин с МС, 
было установлено, что СД 2-го типа в 1,5 раза чаще ре-
гистрировался у больных 2-й группы при начальных 
вариантах дисметаболизма порфиринов, соответствен-
но в 50 и 33,3% случаев. Методом корреляционного 
анализа обнаружены наиболее значимые и достовер-
ные корреляционные связи (р < 0,001) между предше-
ственниками порфиринов (АЛК и ПБГ) и расчетным 
показателем углеводного обмена, индексом HOMA-IR, 
который характеризует наличие и/или формирование 
инсулинорезистентности (rs 0,767 и 0,622 соответствен-
но). При дополнительной статистической оценке зна-
чимости полученных данных по критерию χ2 Пирсона 

Т а б л и ц а 3. Экскреция порфиринов с мочой и их содержание в кале у женщин с биохимическими синдромами ППК, 
ВКПУ и ХЛПП (M ± m)

Показатель Контрольная 
группа (n = 18)

ППК 
(n = 6)

ВКПУ 
(n = 10)

ХЛПП 
(n = 5)

Предшественники порфиринов, нмоль/сут:
АЛК 221,3 ± 38,1 500,8 ± 38,7* 328,3 ± 1,6,2* 1022,4 ± 76,5*
ПБГ 17,6 ± 4,4 32,2 ± 2,5* 29,3 ± 2,4* 52,8 ± 6,9*

Экскреция порфиринов с мочой, нмоль/сут:
общее количество 63,0 ± 5,1 64,8 ± 9,1 270,8 ± 46,6* 357,8 ± 32,6*
уропорфирин 14,0 ± 2,7 14,8 ± 4,8 17,6 ± 5,2 196,8 ± 16,1*
копропорфирин 51,0 ± 4,3 50,0 ± 4,8 253,1 ± 43,7* 160,9 ± 10,9*
соотношение копропорфирина и уропорфирина 3,9 ± 0,4 2,7 ± 0,8 9,2 ± 2,6* 1,5 ± 0,5*

Содержание порфиринов в кале, 
нмоль на 1 г сухой массы:

общее количество 16,2 ± 1,1 86,8 ± 10,1* 23,2 ± 5,3 145,4 ± 9,6*
копропорфирин 4,3 ± 0,4 14,9 ± 4,8* 5,9 ± 1,8 39,5 ± 6,3*
протопорфирин 11,9 ± 1,4 71,9 ± 8,3* 17,2 ± 3,5 105,9 ± 12,4*
соотношение протопорфирина и копропорфирина 2,8 ± 0,3 7,6 ± 2,3* 4,0 ± 0,8 3,8 ± 1,2
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установлено, что СД достоверно чаще регистрировался 
при повышенной экскреции предшественников пор-
фиринов (χ2 = 9,53 при n = 3, р < 0,05). Не обнаруже-
но значимых различий нарушения липидного обмена 
у больных с разными вариантами дисметаболизма 
порфиринов и без таковых: уровень ОХС составлял 
6,9 ± 0,3 и 6,2±0,2 ммоль/л (р>0,5), ТГ — 3,6 ± 0,6 и 
2,5 ± 0,4 ммоль/л (р > 0,5). Между показателями липид-
ного и порфиринового обмена существенных зависи-
мостей установить не удалось.

Результаты проведенных нами клинических ис-
следований порфиринового обмена у женщин при 
МС дают основание выделить ряд закономерностей. 
Во-первых, расстройства порфиринового обмена кон-
статируются у большинства больных — у 29 (61,7%), 
проявляются качественными (изменение соотношения 
фракций порфиринов) и количественными (увеличение 
содержания предшественников и фракций порфиринов) 
изменениями. Нарушение порфиринового обмена чаще 
регистрировалось у женщин на фоне физиологической 
менопаузы. Во-вторых, варианты дисметаболизма пор-
фиринов, характеризующиеся изолированным увели-
чением содержания предшественников порфиринов 
или сочетающиеся с изменением соотношения уро-
порфирина и копропорфирина в моче мы склонны рас-
сматривать как начальные нарушения в обмене порфи-
ринов. В-третьих, количественные изменения метабо-
лизма порфиринов, характеризующиеся многократным 
увеличением содержания фракций порфиринов в моче 
и/или кале (биохимические синдромы ППК, ВКПУ и 
ХЛПП) свидетельствуют о формировании хрониче-
ской печеночной порфирии. В-четвертых, нарушение 
порфиринового обмена начинает формироваться на 
молекулярном уровне и тесно связано с другими ви-
дами обмена. Имеются сведения, которые позволяют 
предполагать наличие тесной взаимосвязи расстройств 
углеводного обмена с нарушениями порфиринового об-
мена [5, 6]. М. Писанец и П. Павлов [13] у больных СД 
2-го типа выявили изменения биосинтеза порфиринов 
на начальных его стадиях (на этапе превращения АЛК 
в ПБГ) и считают, что дисметаболизм порфиринов при 
СД обусловлен изменением функции гепатоцитов, в 
митохондриальной системе которых осуществляется 
биосинтез порфиринов и гема. Полученные нами дан-
ные не противоречат результатам этого исследования. 
По мнению F. Sixel-Dietrich и соавт. [14], существенная 
роль в усилении синтетической активности предше-
ственников порфиринов принадлежит гиперинсули-
низму и формированию инсулинорезистентности, что 

согласуется с результатами нашего исследования, а 
именно: при оценке корреляционных связей нарушения 
порфиринового и углеводного обмена выявлена прямая 
высокая взаимосвязь АЛК и ПБГ и индекса HOMA-IR 
(rs0,767 и 0,622 соответственно), что свидетельствует о 
наличии или формировании инсулинорезистентности. 
Чем выше индекс HOMA-IR, тем меньше чувствитель-
ность к инсулину и выше инсулинорезистентность [11]. 
Полученные нами результаты свидетельствуют о том, 
что у женщин в состоянии физиологической менопаузы 
инсулинорезистентность заметно выше. Не случайно у 
этой категории больных чаще обнаруживали СД 2-го 
типа и нарушения порфиринового обмена. Наблюдае-
мый на фоне порфиринового дисметаболизма высокий 
удельный вес нарушения углеводного обмена дает ос-
нование считать сочетание этих обменных нарушений 
закономерным и взаимосвязанным, а также отнести 
больных с нарушенным обменом порфиринов к группе 
повышенного риска развития СД.

В настоящее время диагностические рамки МС рас-
ширяются и, помимо упомянутых выше классических 
важнейших составляющих компонентов МС, рассма-
тривают нарушение пуринового обмена, дисфункцию 
эндотелия, синдром ночного апноэ, поликистоз яични-
ков [15, 16], а НАЖБП считают одним из последствий 
МС, особенно при ее сочетании с ожирением, СД 2-го 
типа и гипертриглицеридемией [17, 18]. Мы диагности-
ровали НАЖБП у 95,7% женщин, а нарушение порфи-
ринового обмена у больных с НАЖБП обнаруживают 
в 56,7% случаев [2]. В последние годы НАЖБП рас-
сматривают как потенциальный риск развития цирроза 
печени [19, 20], при котором аналогичное нарушение 
порфиринового обмена регистрируется в 87,3% случаев 
и отражает прогрессирование печеночной недостаточ-
ности [21]. В связи с этим нельзя исключить, что воз-
никновение и прогрессирование нарушения порфири-
нового обмена при НАЖБП могут отражать начальные 
этапы формирования цирроза печени.

Таким образом, изучение состояния порфириново-
го обмена позволяет расширить спектр возникающих 
клинических и метаболических изменений при МС. 
Констатируемая при МС высокая частота нарушения 
порфиринового обмена дает основание рассматривать 
формирующийся и прогрессирующий дисметаболизм 
порфиринов как дополнительный метаболический па-
раметр, ассоциированный с другими обменными рас-
стройствами при МС.
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