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о  данным  многочисленных  эпи-
демиологических исследований в 
индустриальных странах распро-

страненность метаболического синдрома 
(МС) среди взрослого населения достига-
ет 15-20%. Первое определение МС пред-
ставлено в 1999г Всемирной организаци-
ей  здравоохранения.  Предлагалось  уста-
навливать принадлежность к МС при на-
личии гипергликемии и/или инсулиноре-
зистентности в сочетании с двумя следу-
ющими  нарушениями:  артериальная  ги-
пертензия (АГ), дислипидемия, централь-
ное ожирение и микроальбуминурия [17]. 
В 2001 г Национальная образовательная 
программа  по  холестерину  (NCEP  ATP 
III) представила новое определение МС, 
которое  в  настоящее  время  считается 
наиболее  общепринятым [6].  NCEP ATP 
III для диагностики МС в клинико-амбу-
латорных условиях рекомендуют следую-
щие критерии:

П

•  Абдоминальное  ожирение,  которое 
характеризуется  увеличением  окружно-
сти талии 102 см у мужчин и у 88 см у 
женщин;

•  Атерогенная  дислипидемия –  повы-
шение уровня триглицеридов ≥ 150 мг/дл 
(≥1,7 ммоль/л) и снижение концентрации 
холестерина  липопротеидов  высокой 
плотности  (ЛПВП)  )40  мг/дл  (  1,03 
ммоль/л)  у  мужчин  и  50  мг/дл  (  1,29 
ммоль/л) у женщин. Кроме того, в поня-
тие  атерогенной  дислипидемии  входит 
увеличение уровня аполипопротеина В и 
появление мелких частиц липопротеидов 
низкой плотности;

• Артериальная гипертензия – уровень 
АД ≥ 130/85 мм рт. ст.;

• Инсулинорезистентность тесно ассо-
циирующаяся с другими метаболически-
ми факторами риска.  Проявляется  инсу-
линорезистентность  нарушением  толе-
рантности к глюкозе и в конечном итоге 
приводит  к  формированию  сахарного 

диабета 2 типа. Эксперты NCEP ATP III 
включили в критерии диагноза МС лишь 
определение  гликемии  натощак  ≥  110 
мг/дл (≥6,1 ммоль/л), посчитав, что про-
ведение пробы с пероральной нагрузкой 
глюкозой связано с дополнительными за-
тратами и неудобствами.

МС  может  быть  диагностирован  при 
наличии, по крайней мере, 3 из 5 крите-
риев, но не двух.

Предположения о взаимосвязи АГ с на-
рушениями липидного и углеводного об-
мена  высказывались  неоднократно.  M. 
Reaven  впервые  сформулировал  концеп-
цию МС, объединив комбинацию призна-
ков  АГ,  дислипидемию,  инсулинорези-
стентность,  и  выделил  инсулинорези-
стентность  как  основное  патогенетиче-
ское звено [14].  Впоследствии его стали 
называть синдромом инсулинорезистент-
ности.  Под  инсулинорезистентностью 
следует понимать нарушение биологиче-
ского  действия  инсулина,  сопровождаю-
щееся  снижением  потребления  глюкозы 
тканями  и  приводящее  к  хронической 
компенсаторной  гиперинсулинемии  [1]. 
Инсулинорезистентность обладает ткане-
вой  специфичностью,  главным  образом 
это  касается  скелетных мышц.  В разви-
тии  инсулинорезистентности  определен-
ную роль играют генетические факторы. 
Установлено, что в развитии нарушений 
чувствительности  к  инсулину  могут 
иметь значение мутации генов субстрата 
инсулинового  рецептора,  гликогенсинте-
тазы, инсулинчувствительной липазы, 3-
адренорецепторов, фактора некроза опу-
холей - (ФНО-(), и дефекты молекул бел-
ков, передающих сигнал инсулина- инги-
битора тирозинкиназы инсулинового ре-
цептора и снижение активности внутри-
клеточных  транспортеров  глюкозы 
GLUT-4  в  мышечной  ткани.  Снижение 
утилизации  глюкозы  в  скелетных  мыш-
цах и усиление глюконеогенеза в печени 

приводит к гипергликемии.  В свою оче-
редь, -клетки поджелудочной железы уве-
личивают  синтез  и  секрецию  инсулина, 
чтобы  компенсировать  гипергликемию, 
вызывая  развитие  системной гиперинсу-
линемии.  Повышенная  концентрация 
инсулина  в  сыворотке  крови в  жировой 
ткани стимулирует липолиз и способству-
ет  увеличению  образования  свободных 
жирных кислот (СЖК).

Оценка 
инсулинорезистентности

• Классическим методом измерения ре-
зистентности тканей к инсулину является 
эугликемический  гиперинсулинемиче-
ский «клэмп»-тест – определение концен-
трации  секретируемого  в  организме, 
неоходимого для поддержания нормогли-
кемии при постоянной внутривенной ин-
фузии глюкозы.

•  Пероральный  тест  толерантности  к 
глюкозе  –  определение  иммунореактив-
ного инсулина до и после нагрузки глю-
козой.

• Определение индекса НОМА - инсу-
лин плазмы натощак (мкЕД/мл) х глюкоза 
(моль/л)/22,3 (%).

Метаболический синдром и АГ

Взаимосвязь  МС  и  АГ  подтверждена 
многочисленными  исследованиями. 
Классическое  эпидемиологическое  Фра-
мингемское  исследование  установило 
четкую связь АГ с возрастом и увеличе-
нием массы тела. По данным этого иссле-
дования, впервые выявленная АГ в 70% 
случаев сочетается с ожирением и избы-
точной массой тела [10]. У больных с ма-
нифестной  формой  инсулинорезистент-
ности, сахарным диабетом риск развития 
ИБС и ишемического инсульта повышен 
в 3 раза, при присоединении АГ риск со-
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судистых осложнений увеличивается еще 
в 2-3 раза.

Патогенез АГ при 
инсулинорезистентности

Согласно  современным  представлени-
ям патогенез развития АГ при инсулино-
резистентности связан  с  гиперинсулине-
мией.  Избыток  инсулина  может  повы-
шать АД через следующие механизмы:

•  стимулирует  активность симпато-ад-
реналовой  системы,  что  ведет  к  вазо-
констрикции;

• стимулирует активность ренин-ангио-
тензиновой системы;

• активирует пролиферативные процес-
сы в гладкомышечных клетках сосудов и 
сердечной мышце;

•  повышает  реабсорбцию  натрия  в 
проксимальных и дистальных канальцах 
нефронов,  что  способствует  удержанию 
жидкости и развитию гиперволемии;

•  регулирует  трансмембранный транс-
порт  ионов,  блокируя  Na+,  K+  и  Са2+-
АТФазу, увеличивает концентрацию Na+, 
Ca2+ и снижает K+, что способствует по-
вышению  чувствительности  сосудистой 
стенки к прессорным воздействиям.

Патогенез АГ при ожирении

При ожирении механизмы развития АГ 
остаются  не  ясными.  Установлено,  что 
отложение жировой клетчатки в абдоми-
нальной  области  может  инициировать 
развитие  инсулинорезистентности  [9].  В 
кровоток при висцеральном ожирении че-
рез систему воротной вены поступает из-
быточное  количество  СЖК.  Повышение 
уровня СЖК в портальном и системном 
кровотоке вызывает ряд нарушений угле-
водного  и  жирового  обмена,  изменения 
фибринолиза и функции эндотелия. В пе-
чени  СЖК  активируют  глюконеогенез, 
что приводит к увеличению глюкозы пе-
ченью и развитию гипергликемии. В си-
стемном  кровотоке  они  снижают актив-
ность  фосфатидилиндозитол-3-киназы 
инсулинового рецептора и угнетают вну-
триклеточный  транспорт  глюкозы,  что 
также  способствует  развитию  гипергли-
кемии (эффект липотоксичности). В мы-
шечной ткани СЖК препятствуют утили-
зации  глюкозы  миоцитами  и  также 
способствуют развитию гипергликемии и 
компенсаторной  гиперинсулинемии.  Та-
ким образом, формирование АГ при ожи-
рении  может  происходить  по  тому  же 
сценарию, что и при инсулинорезистент-
ности, но не исключены и другие меха-
низмы.  Висцеральная  жировая  ткань  в 
большей  степени  иннервирована,  имеет 
большую  плотность  б3-адренорецепто-
ров, что обусловливает ее высокую чув-
ствительность к симпатоадреналовой ак-
тивации и возможно объясняет механизм 
повышения АД [2]. С другой стороны из-
вестно,  что  введение  в  кровь  СЖК 
способствует повышению АД без стиму-

ляции  симпатоадреналовой  системы. 
Висцеральная  ткань  представляет  собой 
своеобразный  эндокринный  орган,  про-
дуцирующий  целый  ряд  гормонов,  леп-
тин, резистин, адипонектин. В последнее 
время в центре внимания находится аль-
достерон.  Адипоциты  секретируют  аль-
достерон высвобождающий фактор. Аль-
достерон, в свою очередь, через минера-
локортикоидный  рецептор  способствует 
удержанию натрия и жидкости, формиру-
ется сольчувствительная АГ [8]. Опреде-
ленную  роль  в  развитии  сосудистых 
осложнений играет оксидативный стресс. 
Адипоцитокины  (TNFT,  NEF  As)  через 
ROS и  минералокортикоидный рецептор 
могут  вызывать  развитие  сосудистых 
осложнений [4,13].

Особенности АГ при МС

Для АГ при МС характерны некоторые 
клинические особенности:

•  сольчувствительная  гипертензия 
(сольчувствительные кризы);

• быстрое вовлечение почек (микроаль-
буминурия);

•  развитие  избыточной  гипертрофии 
левого  желудочка  (диастолическая 
дисфункция);

•  невысокая  гипертензия  в  дневные 
часы,  при  этом большой процент (70%) 
больных non-dippers при суточном мони-
торировании АД.

Лечение

Особенности АГ при МС весьма жела-
тельно  учитывать  при  назначении  лече-
ния. В свою очередь, при планировании 
стратегии лечения АГ на фоне МС возни-
кает  целый  ряд  нерешенных  вопросов. 
Во-первых,  применение  антигипертен-
зивных препаратов при МС не изучено в 
рандомизированных  клинических  иссле-
дованиях. Во-вторых, при АГ отмечается 
3-6  кратное  увеличение  риска  развития 
сахарного диабета. К тому же, необходи-
мо  учитывать  диабетогенные  эффекты 
некоторых  гипотензивных  препаратов. 
Как правило, при АГ на фоне МС доста-
точно быстро развивается поражение ор-
ганов мишеней, микроальбуминурия, ги-
пертрофия  левого  желудочка,  повышен-
ная  жесткость  артерий,  фактически  это 
пациент с высоким риском развития сер-
дечно-сосудистых  осложнений.  В  лече-
ние  таких  пациентов  должна  быть  ис-
пользована  многокомпонентная  терапия, 
включающая не только антигипертензив-
ные, но гиполипидемические и гипогли-
кемические препараты.

Очень важно достижение длительного 
контроля АД. При МС целевой уровень 
АД должен поддерживаться менее 130/80 
мм рт. ст.[11].

Помимо  контроля  АД для  улучшения 
прогноза  также  важно  замедление  про-
грессирования  нарушений  углеводного 
обмена[15].  ИАПФ  и  блокаторы  ангио-

тензиновых рецепторов считаются наибо-
лее  признанными  для  лечения  АГ  при 
МС, особенно если сахарный диабет уже 
манифестировал [11]. Наименее диабето-
генным  эффектом  обладают  блокаторы 
ангиотензиновых рецепторов. В отноше-
нии некоторых других  антигипертензив-
ных  препаратов  складывается  практиче-
ски драматическая ситуация, с одной сто-
роны  они  обладают  доказанным  эффек-
том на отдаленный сердечно-сосудистый 
прогноз, а с другой могут способствовать 
возникновению  сахарного  диабета.  Из-
вестно, что даже в отсутствии антигипер-
тензивной терапии у 5 - 10% больных АГ 
в  течение 5-6 лет развивается  сахарный 
диабет [7]. В исследовании PIUMA часто-
та развития сахарного диабета составила 
5,8% среди нелеченых больных АГ. У по-
лучавших лечение с развившимся сахар-
ным  диабетом  чаще  использовался  ди-
уретик - у 53,5% против 30,4% (р=0,002), 
в подавляющем большинстве случаев это 
был гидрохлортиазид и хлорталидон. Ис-
пользование диуретика оказалось предик-
тором  развития  сахарного  диабета,  хотя 
исходная  концентрация  глюкозы  также 
имела значение[16].  Существует мнение, 
что гипокалиемия,  индуцируемая диуре-
тиками,  провоцирует  инсулинорезисте-
ность  и  способствует  развитию  новых 
случаев  сахарного  диабета  [3].  В  не-
большой  дозе  они  концентрацию  калия 
уменьшают  незначительно  и  смягчают 
неблагоприятные эффекты гипокалиемии 
в отношении резистентности к инсулину 
[18]. Сохранение баланса калия является 
важной задачей для предотвращения раз-
вития нарушения толерантности к глюко-
зе,  вызванной  тиазидами.  Существуют 
предпосылки для комбинации тиазидных 
и калийсберегающих диуретиков,  имею-
щей  преимущества  в  поддержании  нор-
мального  углеводного  метаболизма  по 
сравнению с изолированным применени-
ем тиазидных диуретиков.

На  сегодняшний  день  доступны  ре-
зультаты пока единственного небольшого 
исследования STAR, в котором изучалось 
действие гипотензивных препаратов при 
МС. Задачей исследования было изучить 
метаболические  эффекты  комбинации 
ИАПФ трандолаприла и недигидропири-
динового антагониста кальция медленно-
го  высвобождения верапамила СР (фик-
сированная комбинация Тарка) в сравне-
нии  с  содержащей  тиазидный  диуретик 
комбинацией  (гидрохлортиазид  и  блока-
тор  ангиотензиновых  рецепторов  лозар-
тан).  Важным  выводом  исследования 
STAR являются данные показавшие, что 
даже  назначение  блокатора  ангиотензи-
новых  рецепторов  не  улучшает  суще-
ственно  «метаболическую  ситуацию», 
вызванную  тиазидным  диуретиком.  В 
группе  больных,  принимавших  тиазид-
ные диуретики, не только ухудшились по-
казатели  гликемии,  постпрандиальной 
гликемии,  гликозилированного  гемогло-
бина, концентрации инсулина, но и впер-
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вые выявленный сахарный диабет встре-
чался существенно чаще. Между тем, ле-
чение фиксированной комбинацией тран-
долаприл и верапамил СР (Тарка) оказы-
вало благоприятный эффект на постпран-
диальную  гликемию  и  демонстрировало 
меньшую вероятность развития сахарно-
го диабета [5]. Крупные контролируемые 
исследования  с  использованием  тиазид-
ных диуретиков демонстрируют, как пра-
вило, увеличение новых случаев сахарно-
го диабета хотя и недостоверное, но при 
этом  отмечают  достоверное  снижение 
риска  сердечно-сосудистых  осложнений, 
поэтому низкие дозы тиазидных диурети-
ков  могут  быть  рекомендованы  для 
терапии АГ при МС.

В  качестве  альтернативы  тиазидным 
диуретикам рассматривается применение 
антагонистов  альдостерона  для  лечения 
АГ при МС. Существуют доказательства, 
что селективный антагонист альдостеро-
на  эплеренон  значительно  эффективнее 
снижает  развитие  микроальбуминурии, 
чем другие антигипертензивные препара-
ты [8]. Эти данные могут быть дополни-
тельным  основанием  для  включения 
эплеренона в терапию.

Поиск эффективных препаратов для ле-
чения метаболического синдрома продол-
жается. Блокатор каннабиноидных С1 ре-
цепторов – римонабант в недавнем пла-
цебо  -  конролированном  исследовании 
продемонстрировал не только эффектив-
ное снижение массы тела, но и благопри-
ятные  метаболические  изменения,  изме-
нения  концентрации  глюкозы  в  плазме, 
холестерина ЛПВП, триглицеридов и др. 

Помимо того, при использовании препа-
рата  отмечено  некоторое  снижение  АД 
[12].

Заключение

АГ широко представлена при МС. Ме-
ханизмы ее развития АГ и при инсулино-
резистентности  и  при  ожирении  тесно 
связаны со стимуляцией ренин-ангиотен-
зиновой системы и симпатической акти-
вацией  с  формированием  сольчувстви-
тельной  гипертензии.  Лечение  АГ  при 
МС  требует  обязательного  назначения 
средств, влияющих на ренин-ангиотензи-
новую систему и снижающих концентра-
цию альдостерона.
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Артеріальна гіпертензія і метаболічний синдром
Т.М. Мудрицька
Метаболічний синдром, при якому вісцеральне ожиріння разом з гіпертензієй,  порушенням толерантності  до 
глюкози  та  дисліпідемієй,  сьогодні  у  світі  має  велику поширеність.  Резистентність  до інсуліну є  ключовим 
фактором  у  розвитку  компонентів  метаболічного  синдрому.  Відносно  механізму  розвитку  артеріальної 
гіпертензії  при  метаболічному  синдромі,  гіперінсулінемія,  яка  відбувається  при  інсулінорезистентності, 
підвищує  реабсорбцію натрія  у  нирках,  це  супроводжується  затримкою натрія  в  организмі  і  призводить  до 
розвитку сольчутливої гіпертензії.
Ключові слова: артеріальна гіпертензія, метаболічний синдром

Hypertension and metabolic syndrome
T.N. Mudritska
Metabolic syndrome, in which visceral obesity is clustered with hypertension, impaired glucose tolerance and dyslipid-
aemia, has become very frequent in the world today. Insulin resistance is a key factor in the development of components 
of metabolic syndrome. Concerning the mechanism for the development of hypertension in metabolic syndrome, the lack 
of insulin resistance in the kidney increases sodium reabsorption by hyperinsulinaemia, leading to sodium retention in 
the body, and resultant saltsensitive hypertension.
Keywords: hypertension, metabolic syndrome

КТЖ 2009, №1 21


