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Полученные результаты исследования свиде-
тельствуют, что на 30-е сутки воздействия на крыс 
высокожировым рационом при формировании сте-
атоза и отсутствии деструктивно-некротической 
трансформации ткани изменения в уровне плоид-
ности клеток печени не выявляются. Процессы 
регенерации на данном этапе структурной реор-
ганизации печени не затрагивают клеточные про-
лиферативные механизмы, а осуществляются дру-
гими путями, например гипертрофией клеток. На 
90-е сутки эксперимента при развитии стеатоге-
патита восстановление и сохранение структурно-
функциональной целостности печени происходит 
за счет повышения числа высокоплоидных клеток. 
К 180-м суткам эксперимента при высокой степени 
повреждения органа, развитии фиброза механизмы 
регенерации печени регулируются через увеличе-
ние пролиферации менее зрелых форм гепатоци-
тов. Это подтверждается увеличением количества 
диплоидных клеток, а также возросшим числом 
двуядерных гепатоцитов.

Таким образом, характер плоидности гепато-
цитов печени крыс в условиях высокожировой 
нагрузки зависит от длительности воздействия 
алиментарным фактором и степени структурных 
нарушений органа. Полученные результаты расши-
ряют знания о механизмах клеточной регенерации 
и структурной реорганизации печени, что может 
быть использовано для разработки профилактиче-
ских и лечебных технологий заболеваний гепатоби-
лиарной системы.
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Цель работы – оценка динамики маркеров инсулинорезистентности у пациентов с острым инфарктом 
миокарда с подъемом сегмента ST с наличием и отсутствием сахарного диабета 2 типа в острый и ран-
ний восстановительные периоды заболевания. Установлено, что течение инфаркта миокарда у пациентов, в 
анамнезе которых не выявлен сахарный диабет 2 типа, сопровождается развитием инсулинорезистентности, 
характеризующейся постпрандиальной гипергликемий и гиперинсулинемией, а также повышением уровня 
свободных жирных кислот. Сохраняющийся высокий уровень свободных жирных кислот у больных с ин-
фарктом миокарда в период стабилизации состояния может являться обоснованием для их использования в 
качестве маркеров инсулинорезистентности и риска развития сахарного диабета 2 типа, а также вторичной 
профилактики метаболических осложнений при инфаркте миокарда. 

Ключевые слова: инфаркт миокарда, инсулинорезистентность, гипергликемия, гиперинсулинемия.

Ишемическая болезнь сердца и, прежде всего, ин-
фаркт миокарда (ИМ) выступают в качестве ведуще-
го фактора смертности и инвалидизации населения 
развитых стран [5]. Многочисленные клинические 
наблюдения указывают на наличие у пациентов с 
инфарктом миокарда гипергликемии, являющейся 
предиктором выживаемости и повышенного риска 
сердечно-сосудистых осложнений [7]. Предпола-
гается, что гипергликемия обусловлена развитием 
инсулинорезистентности, механизмы возникнове-
ния которой в последние годы активно изучаются. 
Согласно современным представлениям инсулино-
резистентность является характерной особенностью 
сахарного диабета типа 2 (СД 2 типа) и рассматри-
вается как важное звено патогенеза заболевания [3]. 
В общей и диабетической популяции инсулиноре-
зистентность (ИР) связана с кардиоваскулярными 
факторами риска, включающими гипергликемию, 
дислипопротеинемию, артериальную гипертензию, 
ожирение, тромбоз и курение [4]. К настоящему вре-
мени в литературе опубликованы результаты целого 
ряда исследований, в которых выявлена связь ИР с 
признаками атеросклероза, ассоциация между ИР 
и кардиоваскулярным риском как у женщин, так и 
мужчин [1]. Одним из ключевых патогенетических 
звеньев развития ИР является нарушение метаболиз-
ма свободных жирных кислот (СЖК) и повышение 
их концентрации в крови, что влияет на интенсив-
ность утилизации глюкозы. Повышенный уровень 
СЖК считают более ранним маркером ИР, который 
появляется задолго до нарушения толерантности к 
глюкозе и развития СД 2 типа [2]. 

Известно, что СЖК играют важную роль в обеспе-
чении кардиомиоцитов энергией. В физиологических 
условиях окисление ЖК обеспечивает сердцу до 70 % 
АТФ, остальные энергопотребности удовлетворяют-
ся за счет окисления глюкозы. Интенсивность по-
ступления свободных жирных кислот в клетки мио-
карда определяется, прежде всего, их концентрацией 
в плазме. При ишемии основным метаболическим 
путем, обеспечивающим кардиомиоциты энергией, 
служит анаэробный гликолиз, поскольку окисление 
свободных жирных кислот сопряжено с более высо-
ким потреблением кислорода [3]. Предполагается, 

что данный феномен приводит к уменьшению утили-
зации СЖК и накоплению их в кровотоке [3]. Кроме 
того, в условиях гипоксии нарушается работа мито-
хондриальных ферментов тканевого дыхания, что 
потенцирует образование активных форм кислорода, 
приводит к окислительной модификации липопро-
теинов, индуцирует воспалительный процесс в эндо-
телии сосудов, способствует образованию атероскле-
ротических бляшек и прогрессированию ишемии [3]. 
В отсутствие ранней реперфузии обратимые в начале 
нарушения метаболизма неизбежно приобретают не-
обратимый характер и приводят к гибели клетки [3].

Таким образом, анализ данных литературы позво-
ляет сделать предположение о том, что СЖК вовле-
каются в формирование ИР. Выявление маркеров ИР 
при развитии ИМ может иметь важное значение для 
формирования терапевтической тактики с позиции 
стратификации риска развития осложнений у дан-
ной категории пациентов. 

Целью работы явилась оценка динамики марке-
ров инсулинорезистентности у пациентов с ИМ с 
подъемом сегмента ST с наличием и отсутствием СД 
2 типа в острый и ранний восстановительные перио-
ды заболевания.

Проведено нерандомизированное сравнительное 
контролируемое исследование в трех группах па-
циентов. Первую группу (основную) составили 95 
больных с ИМ (61 мужчина и 34 женщины) в возрас-
те 60,6±1,2 лет. Вторая группа (сравнения) включа-
ла 60 пациентов с ИМ и СД 2 типа (25 мужчин и 45 
женщин) в возрасте 66,1±2,2 лет. Контрольную груп-
пу составили 30 человек (15 мужчин и 15 женщин) 
в возрасте 58±2,2 лет, без заболеваний сердечно-
сосудистой и эндокринной систем. Диагноз острого 
ИМ устанавливался согласно рекомендациям ВНОК 
(2007) на основании клинических, электрокардиогра-
фических (ЭКГ), эхокардиографических и биохими-
ческих характеристик этого заболевания. Длитель-
ность анамнеза СД 2 типа составила в среднем 4,5 
года. В 1-е и 12-е сутки после развития ИМ опреде-
ляли содержание СЖК, глюкозы, С-пептида, инсули-
на в сыворотке крови с использованием стандартных 
тест-систем. На 12-е сутки от момента развития ИМ 
у всех пациентов был также определен постпран-
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диальный уровень гликемии, содержание инсулина 
и С-пептида через 2 часа после стандартного угле-
водного завтрака. Оценка уровня ИР проводилась с 
помощью структурной математической модели на 
основе определения инсулина и глюкозы плазмы на-
тощак, с вычислением индекса QUICKI (Quantitative 
Insulin Sensitivity Chek Index) [6]. Статистическую 
обработку полученных результатов проводили c ис-
пользованием непараметрических критериев Манна-
Уитни для независимых выборок и Вилкоксона для 
зависимых данных. Результаты представлены в виде 
среднего ± стандартного отклонения (M±δ). Критиче-
ский уровень значимости при проверке статистиче-
ских гипотез принимался равным 0,05. 

Результаты проведенного исследования свидетель-
ствуют, что у пациентов с ИМ, не имеющих СД 2 
типа, на 1-е сутки содержание глюкозы в крови уве-
личивается в 1,5 раза относительно показателей лиц 
контрольной группы и сохраняется на повышенном 
уровне и на 12-е сутки заболевания (табл.1). На фоне 
СД 2 типа развитие ИМ сопровождается еще более вы-
раженным повышением уровня глюкозы: в среднем в 
2 раза в течение всего периода наблюдения. Оценка 
постпрандиального уровня глюкозы на 12-е сутки вы-

явила, что у пациентов с ИМ и СД 2 типа содержание 
глюкозы увеличивается в 2,6 раза, а у больных без СД 
2 типа в 1,5 раза относительно контрольных значений 
(табл.2), что свидетельствует о нарушении толерант-
ности к глюкозе при инфаркте миокарда. В отличие от 
содержания глюкозы, уровень инсулина и С-пептида 
в сыворотке крови натощак у пациентов обеих групп 
на 1-е и 12-е сутки развития ИМ имел тенденцию к 
увеличению, но достоверно не отличался от контроль-
ных значений (табл.1). Однако более значимым было 
изменение постпрандиального уровня данных показа-
телей на 12-е сутки развития ИМ (табл.2). Так, пост-
прандиальный уровень инсулина как у больных с ИМ 
и СД 2 типа, так и у пациентов с ИМ, не имеющих СД 
2 типа, увеличивался практически одинаково относи-
тельно показателей контрольной группы. Содержание 
С-пептида увеличивалось в 2,4 раза у больных с СД 2 
типа и в 1,5 раза – у больных без СД 2 типа. По данным 
литературы, постпрандиальный уровень инсулина и 
С-пептида имеет более высокую чувствительность, 
чем базальный (натощак) уровень указанных аналитов 
и может применяться для идентификации инсулиноре-
зистентности в тех случаях, когда нет явных признаков 
инсулинорезистентности натощак [5].

Таблица 1
Базальный (натощак) уровень маркеров инсулинорезистентности на 1-е и 12-е сутки развития ИМ

Параметры Контрольная группа 
(n=30)

1 группа (n=95) 2 группа (n=60)

ОИМ ОИМ + СД 2

1 сутки 12 сутки 1 сутки 12 сутки

Глюкоза, ммоль/л 5,19±0,55 7,99±0,41* # 8,03±0,37 # 9,88±0,90* 9,99±0,93

Инсулин, мМЕ/мл 12,56±0,60 14,93±0,98 15,76±1,30 14,77±2,89 15,20±1,99

С-пептид, нг/мл 1,19±0,01 1,48±0,22 1,23±0,12 1,32±0,21 1,67±0,18

СЖК, мкмоль/л 0,20±0,01 1,41±0,08* # 0,61±0,04** # 2,20±0,18* 0,93±0,10**

Примечание: достоверные различия показателей: * – с группой контроля; ** –различия на 12 сутки; # – между 1 и 2 группами.

Таблица 2
Постпрандиальный уровень маркеров инсулинорезистентности на 12-е сутки после развития ИМ 

Параметры Контрольная группа (n=30) 1 группа (n=95) 2 группа (n=60)

Глюкоза, ммоль/л 4,40±0,02 6,51±0,48* # 11,23±0,81* &

Инсулин, мМЕ/мл 28,12±1,20 35,90±5,36* & 37,21±10,78* &

С-пептид, нг/мл 1,78±0,01 2,59±0,56* & # 4,23±0,68* &

Примечание: достоверные различия показателей: * – с группой контроля; & – натощак и постпрандиального уровня маркеров; # – 
между 1 и 2 группами.

Несмотря на то, что у больных с ИМ без СД 2 
типа изменения показателей углеводного обмена 
были менее выражены, чем у больных с ИМ и СД 
2 типа, интегральный индекс инсулинорезистент-
ности QUICKI у пациентов обеих групп достоверно 
отличался от контрольных значений. В контроль-
ной группе значения индекса QUICKI составили 
0,38±0,01 и соответствовали нормальной тканевой 
чувствительности к инсулину. В группе пациен-
тов с ИМ без СД 2 типа значения индекса QUICKI 
0,316±0,005 и 0,319±0,005 в 1-е и 12-е сутки соот-

ветственно, что оцениваются как значения между 
умеренной и выраженной степенью ИР. При инфар-
кте миокарда, протекающем на фоне сахарного диа-
бета 2 типа, значения индекса QUICKI 0,296±0,009 
и 0,300±0,005, согласно данным A. Katz et al. (2000), 
соответствуют наличию выраженной степени ткане-
вой ИР [6]. 

Анализ изменений содержания свободных жир-
ных кислот у пациентов с ИМ выявил значимые 
различия с группой здоровых лиц как в 1-е, так и 
на 12-е сутки заболевания (табл.1). Так, в 1-е сутки 
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содержание свободных жирных кислот у пациентов 
с ИМ без диабета и в сочетании с ним превышало 
показатели лиц контрольной группы в 7 и 11 раз со-
ответственно. К 12 суткам наблюдения их уровень 
снижался, но оставался в 3,0 и в 4,7 раза выше кон-
трольных значений. При этом в группе пациентов с 
ИМ и СД 2 типа различия носили наиболее выра-
женный характер. Полученные результаты свиде-
тельствуют о наличии метаболических нарушений 
в клетках миокарда, развивающихся при ишемии, а 
уровень свободных жирных кислот можно расцени-
вать как прогностический показатель, отражающий 
интенсивность этих нарушений. 

Свободные жирные кислоты традиционно рас-
сматривают как основной метаболический ресурс 
для миокарда [2,5]. Установлено, что при ишемии 
миокарда накопление СЖК в крови обусловлено 
сдвигом утилизации энергетических субстратов в 
сторону анаэробного гликолиза, продуктом кото-
рого является лактат [5]. Одним из отрицательных 
эффектов формирующегося лактоацидоза является 
ингибирование рецепции инсулина, сопровождаю-
щееся снижением утилизации энергетических суб-
стратов в миокарде, и накопление СЖК в крови, что 
усугубляет развитие ИР. По-видимому, при ИМ по-
вышение в крови уровня СЖК служит отражением 
не только ишемии миокарда, но и нарушения чув-
ствительности периферических тканей к инсулину, 
возникающего в результате циркуляции избытка 
СЖК. В пользу такого предположения свидетель-
ствует наличие прямой корреляционной зависимо-
сти между постпрандиальным уровнем инсулина и 
СЖК (R=0,47 р=0,02) и отрицательной зависимости 
между значением индекса QUICKI и концентрацией 
СЖК (R=-0,229 р=0,006). 

Таким образом, результаты проведенного ис-
следования свидетельствуют, что течение ИМ со-
провождается развитием инсулинорезистентности, 
характеризующейся постпрандиальной гликемией 
и инсулинемией, а также наличием повышенного 
уровня свободных жирных кислот. По-видимому, у 
пациентов с ИМ высокий уровень СЖК отражает не 
только степень ишемии миокарда, но и участвует в 
формировании гипергликемии и ИР с привлечением 
симпатоадреналовой системы, гиперактивация ко-
торой на фоне болевого синдрома сопровождается 

повышенным липолизом и высвобождением в кро-
воток избыточного количества СЖК. Определение 
метаболических маркеров ИР может представлять 
большой прогностический потенциал для страти-
фикации риска как острых, так и повторных коро-
нарных событий и выбора тактики дальнейшего 
лечения. Высокий уровень СЖК при ИМ, сохраняю-
щийся в период стабилизации состояния больных, 
является теоретическим обоснованием для исполь-
зования маркеров ИР в качестве одного из критери-
ев риска развития осложнений и решения проблемы 
повышения эффективности вторичной профилакти-
ки метаболических осложнений при ИМ.
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Специальный выпуск

Objective – estimation of dynamics of insulin rezistance markers in patients with acute myocardial infarction with 
ST segment upgrade with and without of type 2 diabetes mellitus in acute and early recovery period of the disease. 
It is estimated that the course of myocardial infarction in patients without type 2 diabetes mellitus is associated with 
insulin resistance characterized by postprandial hyper glycemia and hyper insulinemia as well as increased levels of 
free fatty acids. The high levels of free fatty acids in patients with myocardial infarction during stabilization status 
can be the basis for their use as markers of insulin resistance and risk of type 2 diabetes mellitus as well as secondary 
prevention of metabolic complications of myocardial infarction. 
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КЛИНИКО-МЕТАБОЛИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ И ВОЗМОЖНОСТИ 
ТЕРАПИИ  МЕТФОРМИНОМ У ДЕВУШЕК С ОЖИРЕНИЕМ И НАРУШЕНИЯМИ 
МЕНСТРУАЛЬНОгО ЦИКЛА
Научный центр проблем здоровья семьи и репродукции человека СО РАМН, г. Иркутск.

В статье описаны клинико-лабораторные нарушения у девушек-подростков с ожирением. Положитель-
ные клинико-лабораторные результаты получены при комбинированной терапии, включающей рациональ-
ное питание, дозированные физические нагрузки и прием метформина.

 Ключевые слова: девушки-подростки, ожирение, нарушения менструальной функции, инсулинорези-
стентность, метформин.

Ожирение у подростков является одной из актуаль-
ных проблем современного здравоохранения. Прак-
тически во всех регионах мира количество детей и 
подростков с избыточным весом удваивается каждые 
три десятилетия. По данным российского эпидемио-
логического исследования (2007) избыток массы тела 
зарегистрирован у 11,8–15 %, в том числе ожирение 
у 5,5–8,5 % детей [3]. Увеличение числа подростков, 
страдающих ожирением, связано с особенностями 
образа их жизни – гиподинамией и нерациональным 
питанием, и лишь в единичных случаях с генетиче-
скими и гормональными нарушениями. Питание со-
временных подростков не всегда соответствует их 
энергозатратам, а время, проводимое в школе за пар-
той и дома перед телевизором и компьютером, чаще 
занимает практически весь день. Полнота у подрост-
ков не только вызывает формирование психологиче-
ских проблем, снижает их популярность среди свер-
стников, но и представляет угрозу их здоровью [1].

Наиболее распространенным осложнениями ожи-
рения в этом возрасте являются дислипидемии, инсу-
линорезистентность, нарушения углеводного обмена, 
артериальная гипертензия, жировой гепатоз, липома-
тоз поджелудочной железы, нарушения полового со-
зревания и становления менструальной функции [2, 4]. 

Цель исследования: выявить клинико-
метаболические особенности и их динамику под вли-
янием проводимой терапии у девушек с избыточной 
массой тела и нарушениями менструального цикла.

На базе отделения подростковой гинекологии 
клиники НЦ проблем здоровья семьи и репродукции 
человека СО РАМН были обследованы 183 паци-
ентки 15–17 лет. У всех больных изучались данные 
анамнеза, проводилась оценка физического и поло-
вого развития. Лабораторное обследование включа-
ло: стандартный пероральный тест толерантности 
к глюкозе, исследование уровня глюкозы натощак, 
липидного спектра крови (общий холестерин (ОХ), 
липопротеиды высокой плотности (ЛПВП), тригли-
цериды (ТГ)), инсулин крови с расчетом индекса 
НОМА, определение гормонального профиля (лю-
теинизирущий гомон (ЛГ), фолликулостимулирую-
щий гормон (ФСГ), пролактин (ПРЛ), тиреотропный 
гормон (ТТГ), тироксин свободный (Т4св.), корти-
зол) на 5–7-й день менструального цикла методами 
иммуноферментного анализа. Девушек консульти-
ровали педиатр, эндокринолог, невролог, окулист, 
отоларинголог. Всем пациенткам проведены УЗИ 
брюшной полости, щитовидной железы, гениталий.

В зависимости от величины индекса массы тела 
(ИМТ) (ВОЗ, 1997) нами были сформированы 2 груп-
пы: 1-я – 43 девушки с избыточным весом (ИМТ 
27,8±1,9 кг/м2), 2-я группа – 140 девушек с ожирени-
ем (ИМТ 33,7±2,9 кг/м2). Пациентки обеих групп на-
блюдения были сопоставимы по возрасту, социально-
му статусу. Критериями исключения из исследования 
были: сахарный диабет, гипотиреоз, использование 
комбинированных оральных контрацептивов.


