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Обоснование. Сахарный диабет (СД) и ожирение — это два тесно связанных заболевания, которые являются глобаль-
ной проблемой общественного здравоохранения. Ожирение характеризуется увеличением объема жировой ткани 
и изменением в выработке и функции адипоцитокинов, что приводит к нарушению регуляции чувствительности к ин-
сулину и метаболизму глюкозы, способствующих развитию инсулинорезистентности и диабетической патологии.
Цель. Целью настоящего исследования было оценить концентрации отдельных адипоцитокинов и метаболических 
гормонов у пациентов с СД2 и без диабета в зависимости от наличия/отсутствия абдоминального ожирения (АО).
Материалы и методы. Проведено одноцентровое обсервационное поперечное исследование. Обследована попу-
ляционная подвыборка мужчин и женщин 25–44 лет. Проведен сбор социально-демографических данных, выполнены 
антропометрические измерения. В сыворотке крови методом мультиплексного анализа с использованием наборов 
реагентов Human Metabolic Hormone V3 (США) и Human Adipokine Panel 1 (США) на проточном флуориметре Luminex 
MAGPIX (США) определены уровни амилина, С-пептида, грелина, глюкозозависимого инсулинотропного полипепти-
да (ГИП), глюкагон-подобного пептида 1 (ГПП-1), глюкагона, интерлейкина 6, инсулина, лептина, моноцитарного хе-
мотаксического фактора 1 (MCP-1), панкреатического полипептида (PP), пептида YY (PYY), фактора некроза опухолей 
альфа (ФНО-α), адипонектина, адипсина, липокалина-2, ингибитора активатора плазминогена-1 (ИАП-1) и резистина.
Результаты. В исследование было включено 105 человек. Основную группу составили 35 человек с сахарным ди-
абетом 2 типа, из них 11 без АО и 24 с АО, группу сравнения — 70 человек без сахарного диабета (35 человек с нали-
чием АО и 35 без АО), сопоставимые по полу и возрасту с основной группой. У лиц с наличием абдоминального ожи-
рения, независимо от наличия сахарного диабета 2 типа, уровни С-пептида, ГПП-1, инсулина, лептина и ФНО-α выше, 
чем у лиц без абдоминального ожирения. Шанс наличия сахарного диабета 2 типа и АО ассоциирован с повышением 
уровня лептина (ОШ=1,367, 95% ДИ: 1,050–1,779, р=0,020).
Заключение. Результаты нашего исследования показывают, что показатели адипоцитокинового профиля значитель-
но отличаются у лиц с наличием/отсутствием абдоминального ожирения. Наибольший вклад в развитие СД2 на фоне 
АО, по нашим данным, вносит лептин. Необходимо проводить дальнейшие исследования, направленные на выявле-
ние причинно-следственных связей и определение того, может ли лечение, регулирующее уровни адипоцитокинов, 
помочь в персонализированных подходах к профилактике и лечению сахарного диабета 2 типа.
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BACKGROUND: Diabetes mellitus and obesity are two closely related diseases that are a global public health problem. Obe-
sity is characterized by an increase in the volume of adipose tissue and a change in the production and function of adipocy-
tokines, which leads to a violation of the regulation of insulin sensitivity and glucose metabolism, contributing to the devel-
opment of insulin resistance and diabetic pathology.
AIM: The aim of this study was to evaluate the concentrations of individual adipocytokines and metabolic hormones in pa-
tients with DM2 and without diabetes, depending on the presence/absence of abdominal obesity (AO).
MATERIALS AND METHODS: A single-center observational cross-sectional study was conducted. A population subsample of 
men and women aged 25–44 years was examined. Socio-demographic data were collected, anthropometric measurements 
were performed. The levels of amylin, C-peptide, ghrelin, glucose-dependent insulinotropic polypeptide, glucagon-like pep-
tide 1 (GLP-1), glucagon, were determined in blood serum by multiplex analysis using a set of reagents Human Metabolic 
Hormone V3 (USA) and Human Adipokine Panel 1 (USA) on a Luminex MAGPIX flow fluorimeter (USA). interleukin 6, insulin, 
leptin, monocytic chemotactic factor 1 (MCP-1), pancreatic polypeptide (PP), peptide YY (PYY), tumor necrosis factor alpha 
(TNF-α), adiponectin, adipsin, lipocalin-2, plasminogen activator inhibitor-1 (PAI-1) and resistin.

АССОЦИАЦИИ УРОВНЕЙ АДИПОЦИТОКИНОВ И МЕТАБОЛИЧЕСКИХ 
ГОРМОНОВ У МОЛОДЫХ ЛЮДЕЙ 25–44 ЛЕТ С САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 2 ТИПА 
И АБДОМИНАЛЬНЫМ ОЖИРЕНИЕМ
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RESULTS: The study included 105 people. The main group consisted of 35 people with diabetes mellitus, 11 of them without 
AO and 24 with AO, the control group consisted of 70 people without diabetes mellitus (35 people with AO and 35 without 
AO), comparable in gender and age with the main group. In individuals with abdominal obesity, regardless of the presence 
of type 2 diabetes mellitus, the levels of C-peptide, GLP-1, insulin, leptin and TNF-alpha are higher than in individuals without 
abdominal obesity. The chance of having diabetes mellitus and AO is associated with an increase in leptin levels (OR=1.367, 
95% CI: 1.050–1.779, p=0.020).
CONCLUSION: The results of our study show that the indicators of the adipocytokine profile differ significantly in individuals 
with the presence/absence of abdominal obesity. According to our data, leptin makes the greatest contribution to the de-
velopment of SD2 against the background of AO. Further research is needed to identify causal relationships and determine 
whether treatment that regulates adipocytokine levels can help in personalized approaches to the prevention and treat-
ment of type 2 diabetes mellitus.

KEYWORDS: аdipokines; abdominal obesity; type 2 diabetes mellitus; leptin. 

ОБОСНОВАНИЕ

Ожирение является частым сопутствующим состо-
янием сахарного диабета 2 типа (СД2) [1] и рассматри-
вается как один из основных факторов риска развития 
данного заболевания. Показано, что увеличение кон-
центрации липидов в цитоплазме адипоцитов, миоцитов 
и гепатоцитов, сопутствующее ожирению, связано с раз-
витием резистентности к инсулину в периферических 
тканях [2, 3]. Резистентность к инсулину и гиперинсули-
немия часто связаны с кардиоренальным метаболиче-
ским синдромом, который включает в себя совокупность 
сердечных, почечных и метаболических нарушений, 
способствующих ранним стадиям сердечно-сосудистых 
и почечных заболеваний [4, 5]. 

Выяснение механизмов, связывающих ожирение 
с развитием резистентности к инсулину, нарушением 
толерантности к глюкозе и СД2, в настоящее время яв-
ляется важной задачей. Повышенный риск развития СД2 
у лиц с ожирением можно частично объяснить измене-
ниями состава и функции жировой ткани, что приводит 
к изменению экспрессии и секреции адипокинов  [6]. 
Помимо того, что жировая ткань является местом де-
понирования энергии, она также является важным эн-
докринным органом, секретирующим многочисленные 
вещества с биологической активностью, включая ади-
поцитокины  [7, 8]. Исследования показывают, что на-
рушение секреции адипокинов может способствовать 
развитию периферической инсулинорезистентности 
и/или нарушению выработки и действия инсулина [9]. 
Хотя патофизиологические взаимосвязи между ожире-
нием и СД2 до конца не выяснены, адипоцитокины могут 
играть важную роль в этом взаимодействии [1, 9, 10]. 

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ 

Целью настоящего исследования было оценить кон-
центрации отдельных адипоцитокинов и метаболиче-
ских гормонов у пациентов с СД2 и без диабета в зависи-
мости от наличия/отсутствия абдоминального ожирения.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Место и время проведения исследования
Место проведения. Исследование проведено на базе 

НИИТМП — филиале ИЦиГ СО РАН. 
Время исследования. Популяционная выборка форми-

ровалась в период 2013–2017 гг.

Изучаемые популяции (одна или несколько)
Обследована одна популяция.
Критерии включения: возраст 25–44 лет, сахарный ди-

абет 2 типа. 
Критерии исключения: инсулинозависимый диабет 

(1 типа), гестационный сахарный диабет, возраст старше 
44 лет.

Способ формирования выборки из изучаемой 
популяции (или нескольких выборок из нескольких 
изучаемых популяций)
Основная выборка (с сахарным диабетом 2 типа) фор-

мировалась путем сплошного включения наблюдений. 
Выборка сравнения (без сахарного диабета 2 типа), сопо-
ставимая по полу и возрасту, формировалась случайным 
образом. 

Дизайн исследования
Одноцентровое обсервационное поперечное иссле-

дование.

Описание медицинского вмешательства (для 
интервенционных исследований)
Социально-демографическая информация, история 

хронических заболеваний и употребления медикаментов 
были собраны путем личного интервью. Антропометри-
ческие оценки (рост, масса тела, артериальное давление 
и окружность талии) были выполнены обученным персо-
налом исследования с использованием стандартизирован-
ных процедур. Рост измеряли с помощью калиброванного 
настенного ростомера. Вес измеряли с использованием 
калиброванных цифровых весов. Окружность талии изме-
ряли в средней точке между нижним краем ребра и греб-
нем подвздошной кости. Артериальное давление измеря-
ли после отдыха в течение не менее 10 минут в положении 
сидя; было выполнено 2 измерения с интервалами в 3 ми-
нуты между измерениями, и среднее значение этих 2 из-
мерений использовалось в последующих анализах. Всем 
пациентам проводился опрос по анкете эндокринолога, 
в которой один из вопросов был связан с наличием/отсут-
ствием сахарного диабета.

У всех пациентов кровь для биохимического иссле-
дования брали утром натощак из локтевой вены не ра-
нее, чем через 12 часов после последнего приема пищи. 
Сыворотку отделяли центрифугированием (1000 об. 
15 мин.), аликвотировали (чтобы избежать цикла оттаи-
вания/замораживания) и хранили при температуре -70°C 
до проведения исследования.
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Методы
В сыворотке крови определяли содержание общего 

холестерина (ХС), триглицеридов, ХС липопротеинов 
высокой плотности и глюкозы энзиматическим мето-
дом с использованием набор реагентов Thermo Fisher 
Scientific (Финляндия) на биохимическом анализаторе 
Konelab Prime 30i (Финляндия). Вычисление значений 
концентрации ХС-ЛНП проводили по формуле Фри-
двальда. Пересчет глюкозы сыворотки крови в глюкозу 
плазмы крови натощак (ГПН) осуществлялся по форму-
ле (EASD, 2005г): 

ГПН (ммоль/л) = -0,137 + 1,047 × глюкоза 
сыворотки (ммоль/л). 

Методом мультиплексного анализа с использованием 
наборов реагентов Human Metabolic Hormone V3 (США) 
и Human Adipokine Panel 1 (США) на проточном флуо-
риметре Luminex MAGPIX (США) определяли уровни 
амилина, С-пептида, грелина, глюкозозависимого инсу-
линотропного полипептида (ГИП), глюкагон-подобного 
пептида 1 (ГПП-1), глюкагона, интерлейкина-6, инсулина, 
лептина, моноцитарного хемотаксического фактора  1 
(MCP-1), панкреатического полипептида (PP), пептида YY 
(PYY), фактора некроза опухолей альфа (ФНО-α), адипо-
нектина, адипсина, липокалина-2, ингибитора активато-
ра плазминогена-1 (ИАП-1) и резистина. Концентрации 
выражены в нг/мл для с-пептида, липокалина-2, ингиби-
тора активатора плазминогена-1, лептина и резистина, 
в мкг/мл для адипонектина и адепсина, в пг/мл для ами-
лина, грелина, глюкозозависимого инсулинотропного 
полипептида, глюкагон-подобного пептида 1, глюкагона, 
интерлейкина 6, инсулина, моноцитарного хемотаксиче-
ского фактора 1, панкреатического полипептида, пепти-
да YY, фактора некроза опухолей альфа.

Систолическое артериальное давление (САД) выше 
140 мм рт.ст. и диастолическое артериальное давление 
(ДАД) выше 90 мм рт.ст. расценивали как артериальную 
гипертензию. Абдоминальное ожирение констатировали 
при ОТ >80 см у женщин и >94 см у мужчин. Увеличение 
концентрации глюкозы в плазме крови более 7,0 ммоль/л 
расценивалось как сахарный диабет 2 типа [11].

Статистический анализ
Статистическая обработка результатов проводилась 

в программе SPSS 20.0. Проверка на нормальность рас-
пределения непрерывных признаков проводилась мето-
дом Колмогорова-Смирнова. Количественные признаки, 
распределение которых было отличным от нормаль-
ного, представлены в виде медиан (Me) и 25 и 75  про-
центилей (Q25%; Q75%), для нормального распределе-
ния  — в виде M±SD, где М 3 среднее арифметическое, 
SD — стандартное отклонение. Категориальные показа-
тели представлены в виде относительных значений (%). 
Статистическую значимость различий количественных 
показателей в двух группах оценивали с помощью непа-
раметрического критерия Манна-Уитни. Для определе-
ния статистической значимости различий качественных 
признаков применяли критерий Пирсона (χ2). Ассоциа-
тивные связи были изучены с помощью многофакторной 
логистической регрессионной модели. Результаты пред-
ставлены как отношение шансов (ОШ) и 95% доверитель-
ный интервал (ДИ) для ОШ. Статистически значимым раз-
личие считали при р<0,05.

Этическая экспертиза
Исследование одобрено локальным этическим коми-

тетом НИИТПМ — филиал ИЦиГ СО РАН протокол №16 
от 26.11.2019.

РЕЗУЛЬТАТЫ

В исследование было включено 105 человек. Основ-
ную группу составили 35 человек (13 женщин и 22 муж-
чины) с сахарным диабетом 2 типа, из которых у пятерых 
СД2 был выявлен по данным анкетирования, у 30 — 
по данным уровня глюкозы плазмы [11]. В группу срав-
нения было включено 70 человек без сахарного диабета, 
сопоставимые по полу и возрасту с основной группой. 

Все обследуемые основной группы и группы сравне-
ния были разделены на подгруппы, в зависимости от на-
личия/отсутствия абдоминального ожирения:

1 подгруппа — 35 человек без СД2 и АО;
2 подгруппа — 35 человек без СД2 с наличием АО;
3 подгруппа — 11 человек с наличием СД2 без АО;
4 подгруппа — 24 человек с наличием СД2 и АО.
Клинико-анамнестическая характеристика и липид-

ный профиль основной группы и группы сравнения 
представлены в таблице 1.

В исследуемых группах были обнаружены различия 
по некоторым традиционным кардиометаболическим 
факторам риска (табл. 1). Так, у пациентов с СД2 (основ-
ная группа) были выше показатели САД (р=0,035) и ДАД 
(р=0,016), окружности талии (р=0,0001), более высо-
кая распространенность артериальной гипертензии 
(p=0,019) по сравнению с группой сравнения. Из показа-
телей липидного спектра выявлена статистически значи-
мая разница только в уровне ТГ (р<0,001). 

Результаты исследования биохимических показате-
лей представлены в таблице 2. Статистически значимые 
отличия в уровнях изучаемых показателей между груп-
пой сравнения и основной были получены для С-пептида, 
инсулина и лептина. Так, у лиц основной группы уровни 
С-пептида и инсулина были в 1,8 раза выше в сравнении 
с пациентами группы сравнения. Изучение группы ади-
покинов показало только повышенный уровень лептина 
(р=0,027).

Клинико-анамнестическая характеристика и липид-
ный профиль лиц без сахарного диабета с наличием/
отсутствием абдоминального ожирения представлены 
в таблице 3. У лиц с наличием абдоминального ожире-
ния уровень ТГ плазмы был выше (p=0,025), а показатель 
ХС-ЛВП — ниже (p=0,001) в сравнении с пациентами пер-
вой подгруппы. 

Клинико-анамнестическая характеристика и липид-
ный профиль лиц с сахарным диабетом с наличием/
отсутствием абдоминального ожирения представлены 
в таблице 4. У лиц с наличием абдоминального ожире-
ния уровень ТГ плазмы были выше (p=0,029), а показа-
тель ХС-ЛВП — ниже (p=0,012) в сравнении с пациентами 
без АО.

Сравнительный анализ результатов исследования 
метаболических гормонов у пациентов с СД2 и без СД2, 
в зависимости от наличия/отсутствия абдоминального 
ожирения, представлен в таблице 5. Статистически зна-
чимые отличия в уровнях изучаемых показателей меж-
ду 1-й и 2-й подгруппой были получены для С-пептида, 
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Таблица 2. Уровни биохимических показателей у пациентов основной группы и группы сравнения
Table 2. Levels of biochemical parameters in patients of the main group and the comparison group

Показатели/Parameters Группа сравнения
n=70

Основная группа 
n=35 р 

Амилин, пг/мл 9,02 [5,94; 14,69] 9,73 [5,39; 18,55] 0,905
С-пептид, нг/мл 0,85 [0,44; 1,21] 1,63 [0,87; 2,2] 0,001
Грелин, пг/мл 39,39 [22,89; 144,27] 29,27 [16,42; 90,7] 0,101
ГИП, пг/мл 36,83 [22,25; 54,31] 40,39 [20,04; 62,45] 0,727
ГПП-1, пг/мл 279,49 [186,95; 557,74] 331,42 [193,51; 590,25] 0,629
Глюкагон, пг/мл 14,78 [9,2; 27,98] 13,88 [9,72; 41,76] 0,637
ИЛ-6, пг/мл 1,71 [0,49; 5,83] 2,23 [1,44; 6,12] 0,232
Инсулин, пг/мл 515,09 [398,63; 931,03] 931,03 [494,47; 1687,05] 0,013
Лептин, нг/мл 3,49 [1,14; 7,4] 5,15 [30,06; 9,86] 0,027
MСР-1, пг/мл 211,86 [121,56; 281,9] 226,65 [125,77; 354,16] 0,366
PP, пг/мл 66,08 [33,52; 93,91] 54,82 [24,83; 118,10] 0,962
PYY, пг/мл 54,04 [32,33; 82,68] 60,27 [41,76; 127,75] 0,213
Секретин, пг/мл 19,16 [8,83; 39,3] 21,44 [15,47; 57,31] 0,596
ФНО-α, пг/мл 5,64 [2,84; 7,96] 6,07 [3,09; 8,58] 0,442
Адипонектин, мкг/мл 42,21 [29,47; 139,69] 37,95 [27,3; 123,81] 0,604
Адипсин, мкг/мл 12,47 [9,51; 15,28] 13,07 [9,63; 15,06] 0,775
Липокалин-2, нг/мл 743,24 [292,42; 1444,65] 602,7 [247,79; 1377,62] 0,755
ИАП-1, нг/мл 1265,62 [21,55; 2322,51] 1441,24 [36,52; 2433,09] 0,351
Резистин, нг/мл 548,07 [165,99; 638,71] 521,32 [126,82; 678,25] 0,995
Лептин/адипонектин, нг/мкг 0,06 [0,01; 0,19] 0,08 [0,05; 0,34] 0,074

Примечание. Данные представлены в виде медианы с указанием межквартильного размаха 25-й и 75-й процентили — Ме [25%; 75%]. ГИП — глю-
козозависимый инсулинотропный полипептид, ГПП-1 — глюкагон-подобный пептид 1, ИЛ-6 — интерлейкин 6, MСР-1 — моноцитарный хемотакси-
ческий фактор 1, PP — панкреатический полипептид, PYY — пептид YY, ФНО-α — фактор некроза опухоли альфа, ИАП-1 — ингибитор активатора 
плазминогена-1.
Note. The data are presented as a median indicating the interquartile range of the 25th and 75th percentiles [25%; 75%]. GIP — glucose-dependent 
insulinotropic polypeptide, GLP-1 — glucagon-like peptide 1, IL-6 — interleukin 6, MCP-1 — monocytic chemotactic factor 1, PP — pancreatic polypeptide, 
PYY — peptide YY, TNF-α — tumor necrosis factor alpha, PAI-1 — plasminogen activator inhibitor-1.

Таблица 1. Клинико-анамнестическая характеристика и биохимические показатели крови у пациентов основной группы и 
группы сравнения
Table 1. Clinical and anamnestic characteristics and biochemical parameters of blood in patients of the main group and the comparison group

Показатели Группа сравнения
n=70

Основная группа 
n=35 р 

Возраст, лет 40,07±4,41 39,9±4,48 0,852
САД, мм рт.ст. 123,89±14,93 131,4±20,39 0,035
ДАД, мм рт.ст. 82,14±11,09 88,11±13,11 0,016
Окружность талии, см 89,8±15,06 101,28±15,09 0,0001
Артериальная гипертензия, % 25,7 48,6 0,019
Гипергликемия (>6,1) % 27,1 100 0,0001
ГПН, ммоль/л 5,77±0,44 8,47±3,1 0,0001
Абдоминальное ожирение, % 50,0 68,6 0,071
ОХС, ммоль/л 5,29±1,12 5,51±1,16 0,359
ХС-ЛНП, ммоль/л 3,4±1,03 5,51±1,16 0,836
ХС-ЛВП, ммоль/л 1,34±0,31 1,25±0,24 0,111
ТГ, ммоль/л 1,2±0,69 1,9±1,39 0,001

Примечание. Данные представлены в виде среднего ± стандартное отклонение — M±SD, % от количества наблюдений (n) в группе. 
САД — систолическое артериальное давление, ДАД — диастолическое артериальное давление, ГПН — глюкоза плазмы крови натощак, ОХС — 
общий холестерин, ХС-ЛНП — холестерин липопротеинов низкой плотности, ХС-ЛВП — холестерин липопротеинов высокой плотности, ТГ — триг-
лицериды.
Note. The data are presented as an average ± standard deviation – M±SD, % of the number of observations (n) in the group.
SВP — systolic blood pressure, DBP — diastolic blood pressure, glucose — fasting blood plasma glucose, TC — total cholesterol, LDL — low-density 
lipoprotein cholesterol, HDL — high-density lipoprotein cholesterol, TG — triglycerides.
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Таблица 3. Клинико-анамнестическая характеристика и биохимические показатели крови у пациентов без сахарного диабета 
2 типа без АО и с наличием АО

Table 3. Clinical and anamnestic characteristics and biochemical blood parameters in patients without type 2 diabetes mellitus without 
AO and with the presence of AO

Показатели
подгруппа 1
Без СД2 АО-

n=35

подгруппа 2
Без СД2 АО+

n=35
р 

Возраст, лет 40,33±4,95 39,82±3,86 0,636

САД, мм рт.ст. 121,57±14,87 126,21±14,83 0,195

ДАД, мм рт.ст. 80,44±12,25 83,83±9,68 0,204

Окружность талии, см 79,07±9,73 100,52±11,33 0,0001

Артериальная гипертензия, % 20 31,4 0,274

Гипергликемия, % 17,1 37,1 0,06

ГПН, ммоль/л 5,69±0,42 5,86±0,45 0,112

ОХС, ммоль/л 5,28±1,2 5,31±1,05 0,909

ХС-ЛНП, ммоль/л 3,35±1,11 3,45±0,96 0,701

ХС-ЛВП, ммоль/л 1,46±0,32 1,23 ±0,25 0,001

ТГ, ммоль/л 1,02±0,49 1,39±0,82 0,025
Примечание. Данные представлены в виде среднего ± стандартное отклонение — M±SD, % от количества наблюдений (n) в группе. АО- — без 
абдоминального ожирения, АО+ — с наличием абдоминального ожирения, СД2 — сахарный диабет 2 типа, САД — систолическое артериальное 
давление, ДАД — диастолическое артериальное давление, ГПН — глюкоза плазмы крови натощак, ОХС — общий холестерин, ХС-ЛНП — холесте-
рин липопротеинов низкой плотности, ХС-ЛВП — холестерин липопротеинов высокой плотности, ТГ — триглицериды.
Note. The data are presented as an average ± standard deviation — M±SD, % of the number of observations (n) in the group. AO- — without abdominal 
obesity, AO+ — with the presence of abdominal obesity, DM2 — type 2 diabetes mellitus, SBP — systolic blood pressure, DBP — diastolic blood pressure, 
glucose — fasting plasma glucose, TC — total cholesterol, LDL — low-density lipoprotein cholesterol, HDL — cholesterol high–density lipoproteins, TG — 
triglycerides.

Таблица 4. Клинико-анамнестическая характеристика и биохимические показатели крови у пациентов с сахарным диабетом 
2 типа без АО и с наличием АО

Table 4. Clinical and anamnestic characteristics and biochemical blood parameters in patients with type 2 diabetes mellitus without 
AO and with the presence of AO

Показатели
подгруппа 3

СД2 АО-
n=11

подгруппа 4
СД2 АО+

n=24
р 

Возраст, лет 39,75±4,49 39,97±4,56 0,894

САД, мм рт.ст. 129,36±15,39 132,33±22,55 0,695

ДАД, мм рт.ст. 87,73±10,37 88,29±14,4 0,908

Окружность талии, см 86,06±6,28 108,25±12,56 0,0001

Артериальная гипертензия, % 54,1 45,8 0,632

ГПН, ммоль/л 7,7±1,14 3,64±0,74 0,326

ОХС, ммоль/л 5,76±0,88 5,39±1,27 0,390

ХС-ЛНП, ммоль/л 3,86±0,73 3,25±0,99 0,081

ХС-ЛВП, ммоль/л 1,39±0,25 1,18±0,21 0,012

ТГ, ммоль/л 1,13±0,51 2,22±1,54 0,029
Примечание. Данные представлены в виде среднего ± стандартное отклонение — M±SD, % от количества наблюдений (n) в группе. АО- — без 
абдоминального ожирения, АО+ — с наличием абдоминального ожирения, СД2 — сахарный диабет 2 типа, САД — систолическое артериальное 
давление, ДАД — диастолическое артериальное давление, ГПН — глюкоза плазмы крови натощак, ОХС — общий холестерин, ХС-ЛНП — холесте-
рин липопротеинов низкой плотности, ХС-ЛВП — холестерин липопротеинов высокой плотности, ТГ — триглицериды.
Note. The data are presented as an average ± standard deviation — M±SD, % of the number of observations (n) in the group. AO- — without abdominal 
obesity, AO+ — with the presence of abdominal obesity, DM2 — type 2 diabetes mellitus, SBP — systolic blood pressure, DBP — diastolic blood pressure, 
glucose — fasting plasma glucose, TC — total cholesterol, LDL — low-density lipoprotein cholesterol, HDL — cholesterol high-density lipoproteins, TG — 
triglycerides.
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Таблица 5. Уровни биохимических показателей у пациентов исследуемых подгрупп 

Table 5. Levels of biochemical parameters in patients of the studied subgroups

Показатели/
Parameters

подгруппа 1
Без СД АО-

n=35

подгруппа 2
Без СД АО+

n=35
Р1/2 

подгруппа 3
СД2 + 

АО-
n=11

подгруппа 4
СД2 +
АО+
n=24

Р 3/4 р 1/4

Амилин, пг/мл 9,02  
[5,97; 14,57]

9,28  
[5,88; 14,94] 0,790 8,43  

[5,57; 17,26]
14,24  

[5,39; 19,89] 0,739 0,909

С-пептид, нг/мл 0,8  
[0,42; 1,11]

1,06  
[0,58; 1,76] 0,05 0,57  

[0,18; 1,47]
1,71  

[1,34; 2,92] 0,005 0,0001

Грелин, пг/мл 93,11  
[33,89; 203,97]

26,57  
[17,35; 117,24] 0,009 47,57  

[18,06; 125,12]
29,27  

[13,78; 77,34] 0,339 0,002

ГИП, пг/мл 35,63  
[22,13; 50,48]

42,42  
[22,27; 59,93] 0,422 20,04  

[14,10; 50,40]
44,45  

[25,2; 68,56] 0,060 0,134

ГПП-1, пг/мл 233,53  
[175,34; 479,58]

437,12  
[222,26; 631,81] 0,009 187,64  

[152,21; 450,11]
479,62  

[219,69; 631,22] 0,009 0,008

Глюкагон, пг/мл 16,22  
[9,83; 27,59]

14,09  
[8,42; 28,52] 0,663 20,48  

[9,06; 37,70]
13,36  

[9,8; 51,84] 0,588 0,798

ИЛ-6, пг/мл 1,24  
[0,41; 6,27]

1,88  
[0,66; 5,75] 0,568 1,72  

[1,27; 5,49]
3,01  

[1,47; 8,27] 0,396 0,230

Инсулин, пг/мл 408,67  
[336,22; 557,11]

591,67  
[463,41; 1272,49] 0,005 383,05  

[295,96; 584,55]
1241,71  

[626,11; 1925,9] 0,005 0,0001

Лептин, нг/мл 1,18  
[0,77; 2,08]

6,78  
[4,39; 15,9] 0,0001 3,58  

[1,16; 4,92]
9,53  

[4,05; 14,67] 0,002 0,0001

MСР-1, пг/мл 191,67  
[109,59; 253,1]

233,38  
[135,39; 304,94] 0,117 207,94  

[110,11; 258,46]
228,97  

[160,48; 374,13] 0,214 0,045

PP, пг/мл 66,5  
[35,98; 82,19]

63,52  
[31,03; 103,3] 0,660 61,19  

[21,9; 148,69]
49,26  

[26,64; 90,83] 0,776 0,841

PYY, пг/мл 45,1  
[32,33; 64,6]

73,18  
[35,07; 126,61] 0,114 54,03  

[42,13; 109,14]
62,94  

[41,27; 144,9] 0,624 0,110

Секретин, пг/мл 17,88  
[8,71; 41,11]

19,52  
[14,81; 53,79] 0,688 25,99  

[8,2; 41,63]
21,0  

[17,85; 90,12] 0,558 0,379

ФНО-α, пг/мл 3,54  
[2,71; 6,92]

7,31  
[3,39; 8,84] 0,017 3,51  

[2,42; 7,84]
6,63  

[5,04; 9,54] 0,049 0,014

Адипонектин, мкг/мл 41,2  
[30,32; 118,2]

49,93  
[28,06; 142,24] 0,931 95,01  

[36,17; 132,52]
37,39  

[26,29; 121,62] 0,575 0,529

Адипсин, мкг/мл 12,01  
[8,37; 14,55]

13,29  
[9,74; 15,49] 0,106 12,45  

[8,3; 18,24]
13,31  

[9,88; 14,81] 0,943 0,323

Липокалин-2, нг/мл 595,66  
[256,82; 1405,6]

1192,06  
[384,15; 1449,87] 0,149 774,65  

[248,81; 1602,87]
578,79  

[244,73; 1261,45] 0,754 0,758

ИАП-1, нг/мл 606,76  
[16,5; 2049,46]

1321,3  
[26,55; 2407,4] 0,084 59,86  

[18,20; 2557,82]
1650,18  

[41,04; 2425,71] 0,696 0,094

Резистин, нг/мл 559,01  
[194,77; 629,43]

537,72  
[149,43; 686,7] 0,825 638,85  

[352,78; 757,82]
489,59 [100,27; 

663,95] 0,230 0,775

Лептин/адипонектин, 
нг/мкг

0,02  
[0,01; 0,06]

0,09  
[0,05; 0,31] 0,0001 0,03  

[0,02; 0,08] 0,2 [0,06; 0,43] 0,021 0,0001

Примечание. Данные представлены в виде медианы с указанием межквартильного размаха 25-й и 75-й процентили — Ме [25%; 75%]. АО- — без 
абдоминального ожирения, АО+ — с наличием абдоминального ожирения, СД2 — сахарный диабет 2 типа, ГИП — глюкозозависимый инсули-
нотропный полипептид, ГПП-1 — глюкагон-подобный пептид 1, ИЛ-6 — интерлейкин 6, MСР-1 — моноцитарный хемотаксический фактор 1, PP — 
панкреатический полипептид, PYY — пептид YY, ФНО-α — фактор некроза опухоли альфа, ИАП-1 — ингибитор активатора плазминогена-1.

Note. The data are presented as a median indicating the interquartile range of the 25th and 75th percentiles [25%; 75%]. AO- — without abdominal 
obesity, AO+ — with the presence of abdominal obesity, DM2 — type 2 diabetes mellitus, hypo - glucose-dependent insulinotropic polypeptide, GLP-1 — 
glucagon-like peptide 1, IL-6 — interleukin 6, MCP-1 — monocytic chemotactic factor 1, PP — pancreatic polypeptide, PYY — peptide YY, TNF-α — tumor 
necrosis factor alpha, PAI-1 — inhibitor of plasminogen activator-1.
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грелина, ГПП-1, инсулина, лептина и ФНО-альфа. Так, 
у лиц с наличием абдоминального ожирения уровни 
С-пептида и инсулина были выше в сравнении с паци-
ентами без АО. Изучение группы адипокинов показало, 
что у пациентов с наличием абдоминального ожирения 
уровень лептина выше, а уровень грелина ниже, чем 
у лиц без АО. Из исследуемых маркеров воспаления 
значимая разница была получена только для ФНО-аль-
фа. Уровень данного показателя был выше в два раза 
у пациентов с АО.

Статистически значимые отличия в уровнях изуча-
емых показателей между 3-й и 4-й подгруппой были 
получены для С-пептида, ГПП-1, инсулина, лептина 
и ФНО-альфа. Эти показатели были статистически значи-
мо выше у пациентов с наличием АО, в сравнении с груп-
пой без АО.

Статистически значимые отличия в уровнях изуча-
емых показателей между 1-й и 4-й подгруппой были 
получены для С-пептида (р=0,0001), грелина (р=0,002), 
ГПП-1 (р=0,008), инсулина (р=0,0001), лептина (р=0,0001), 
MСР-1 (р=0,045) и ФНО-альфа (р=0,014).

На следующем этапе статистической обработки ис-
следуемые нами биохимические показатели были вклю-
чены в модель логистического регрессионного анализа 
(таблица 6). В качестве зависимой переменной использо-
вали: 0 — отсутствие сахарного диабета и абдоминаль-
ного ожирения; 1 — наличие сахарного диабета 2 типа 
и абдоминального ожирения. В качестве независимых 
переменных — все исследуемые нами адипоцитокины, 
показавшие статистически значимую разницу между 
подгруппами, пол и возраст. Шанс наличия сахарного ди-
абета 2 типа и АО ассоциирован с повышением уровня 
лептина (ОШ=1,367, 95% ДИ: 1,050–1,779, р=0,020).

ОБСУЖДЕНИЕ

Репрезентативность выборок
Исследование выполнено в городе Новосибир-

ске, являющемся типичным для Сибири крупным ин-
дустриальным центром. Были обследованы мужчины 
и женщины Октябрьского района — типичного для 
Новосибирска по производственной, социальной, по-
пуляционно-демографической, транспортной структу-

рам и уровню миграции населения. Репрезентативная 
выборка лиц в возрасте 25–44 лет сформирована по та-
блицам случайных чисел на основе избирательных спи-
сков. Вышеизложенное позволяет экстраполировать 
обнаруженные нами статистически значимые различия 
изучаемых показателей на характеристику генераль-
ной совокупности.

Сопоставление с другими публикациями
Результаты нашего исследования свидетельствуют 

о том, что у лиц с наличием абдоминального ожирения, 
независимо от наличия сахарного диабета 2 типа, уровни 
С-пептида, ГПП-1, инсулина, лептина и ФНО-альфа выше, 
чем у лиц без абдоминального ожирения, что свидетель-
ствует об изменениях в выработке и функции адипоци-
токинов. Эти изменения могут приводить к нарушению 
регуляции чувствительности к инсулину и метаболизму 
глюкозы, что способствует развитию инсулинорези-
стентности и диабетической патологии. 

Адипоцитокины секретируются жировой тканью 
и играют важную роль в энергетическом балансе и гоме-
остазе. Лептин, резистин и адипонектин тесно связаны 
с СД2, поскольку влияют как на чувствительность к инсу-
лину, так и на воспаление. Считается, что лептин и рези-
стин являются провоспалительными адипоцитокинами, 
тогда как адипонектин обладает антидиабетическими 
и противовоспалительными свойствами. Хотя эти адипо-
цитокины известны уже много лет, их роль в патофизио-
логии СД2 остается спорной. 

Лептин вырабатывается жировой тканью, участвует 
в регуляции аппетита и играет ключевую роль в регу-
ляции глюкозы и энергетического гомеостаза. Лептин 
действует на гипоталамус, снижая аппетит и увеличи-
вая энергетические затраты организма. Однако у людей 
с ожирением и сахарным диабетом 2 типа может наблю-
даться сниженный эффект лептина, что может способ-
ствовать развитию этих заболеваний. Так Bidulescu  A. 
и соавт. показали, что уровень лептина выше у пациен-
тов с резистентностью к инсулину и сахарным диабе-
том 2 типа [12]. Результаты исследования Ghadge A.A. 
и  соавт. показали, что лептин может являться предикто-
ром ожирения и СД2 [13]. Более высокие уровни лептина 
были связаны с увеличением частоты метаболического 

Таблица 6. Многофакторный регрессионный анализ связи адипоцитокинов с шансом наличия сахарного диабета 2 типа на фоне 
АО со стандартизацией по полу, возрасту

Table 6. Multivariate regression analysis of the association of adipocytokines with the chance of type 2 diabetes mellitus against 
the background of AO with standardization by gender, age

Показатели

Логистический регрессионный анализ

ОШ
95% доверительный интервал (ДИ)

p
Нижняя граница Верхняя граница

Грелин, пг/мл 0,989 0,971 1,008 0,240

ГПП-1, пг/мл 0,997 0,990 1,004 0,350

ФНО-α, пг/мл 1,219 0,839 1,772 0,300

МСР-1, пг/мл 1,002 0,992 1,012 0,765

Лептин, нг/мл 1,367 1,050 1,779 0,020
Примечание. ГПП-1 — глюкагон-подобный пептид 1, ИЛ-6 — интерлейкин 6, MСР-1 — моноцитарный хемотаксический фактор 1, ФНО-α — фактор 
некроза опухоли альфа.

Note. GLP-1 glucagon-like peptide 1, IL-6 interleukin 6, MCP-1 monocytic chemotactic factor 1, TNF-α tumor necrosis factor alpha.
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 синдрома в обсервационном исследовании с 14-летним 
 периодом наблюдения [14]. Смирнова Е.Н. и соавт. в сво-
ей работе продемонстрировали более высокие уровни 
лептина у больных с метаболическим синдромом при 
сравнении с группой лиц со «здоровым» ожирением 
и здоровыми пациентами: по мере увеличения степени 
ожирения достоверно растет концентрация лептина [15]. 
Результаты нашего исследования показали, что уровень 
лептина выше у пациентов с наличием абдоминального 
ожирения как в группе с наличием, так и с отсутствием 
СД2 типа. Результаты многофакторного анализа пока-
зали, что относительный шанс наличия СД2 на фоне АО 
из исследуемых биохимических показателей ассоцииро-
ван с повышением уровня лептина.

В нашем исследовании не было выявлено существен-
ной разницы в концентрации резистина и адипонекти-
на между пациентами с наличием/отсутствием как СД2, 
так и абдоминального ожирения. Аналогичным образом 
исследование Hansen D. и соавт. не показало различий 
концентраций резистина и адипонектина между пациен-
тами с СД2, страдающими ожирением и не страдающими 
ожирением, по сравнению со здоровыми контрольными 
группами, без ожирения [16].

Поскольку предполагается, что соотношение лептин/
адипонектин является лучшим показателем, опреде-
ляющим резистентность к инсулину и метаболические 
осложнения, чем только уровни лептина или адипоне-
ктина  [7], мы изучили это соотношение в исследуемых 
группах. У лиц с ожирением, независимо от наличия са-
харного диабета 2 типа, соотношение лептин/адипонек-
тин было значительно выше по сравнению с группой без 
абдоминального ожирения. В литературных данных име-
ется лишь несколько исследований, изучающих эту взаи-
мосвязь, но их результаты аналогичны нашим. Chearskul 
и др. [17] показали более высокое соотношение лептин/
адипонектин у тучных взрослых с СД2 по сравнению 
с людьми без ожирения. Al-Hamodi Z и др. [6], в свою оче-
редь, обнаружили значительно повышенное соотноше-
ние лептин/адипонектин как у пациентов с ожирением, 
так и у пациентов с сахарным диабетом 2 типа, не стра-
дающих ожирением, по сравнению со здоровой группой. 
В нашем исследовании соотношение лептин/адипонек-
тин между группой контроля и группой с сахарным диа-
бетом 2 типа не отличалось.

Исследования показывают, что гормоны желудоч-
но-кишечного тракта (ЖКТ) инкретины могут играть 
важную роль в патогенезе ожирения и сопутствующих 
заболеваний, поскольку отвечают за регуляцию массы 
тела, поддержание энергетического баланса и гомеос-
таза глюкозы [18, 19, 20]. Появляется все больше данных 
о том, что увеличение массы тела связано с нарушениями 
секреции и действия инкретиновых гормонов [19, 20, 21]. 
Данные об уровне ГПП-1 при ожирении неоднознач-
ны и противоречивы [22, 23, 24]. Глюкагоноподобный 
пептид  — это инкретиновый гормон, который выраба-
тывается клетками кишечника и участвует в регуляции 
уровня глюкозы в крови. ГПП-1 увеличивает выработку 
инсулина, ингибирует секрецию глюкагона α-клетками 
поджелудочной железы и замедляет опорожнение же-
лудка [25]. Однако у лиц с наличием ожирения действие 
ГПП-1 может быть снижено из-за нарушения чувстви-
тельности рецепторов клеток поджелудочной железы 

к этому гормону. Исследование Stinson SE и соавт. [22] по-
казало, что концентрация ГПП-1 в плазме крови натощак 
у детей и подростков с избыточным весом/ожирением 
были выше, чем в популяционной контрольной группе 
и напрямую связана с повышением вероятности про-
явления кардиометаболических признаков, таких как 
резистентность к инсулину и, в меньшей степени, дисли-
пидемия, повышение АЛТ, гипергликемия и гипертония. 
В нашем исследовании уровень ГПП-1 был выше у лиц 
с наличием абдоминального ожирения. Похожие резуль-
таты были получены Seon MJ и соавт. при изучении ГПП-1 
в качестве потенциального показателя риска метаболи-
ческого синдрома у взрослых женщин [23]. Исследова-
ние Chia CW не выявило отличий в уровнях ГПП-1 между 
лицами с наличием/отсутствием ожирения [24]. Таким 
образом, повышенный уровень глюкагонподобного гор-
мона может быть одним из факторов, способствующих 
развитию диабетической патологии, но его роль в этом 
процессе не является единственной и может быть слож-
ной и многогранной.

Ограничения исследования
Ограничением данного исследования является его 

одномоментный дизайн, не позволяющий оценить риск 
развития сахарного диабета 2 типа на фоне изменения 
адипоцитокинового профиля.

Направления дальнейших исследований
На данный момент проводится повторное обследова-

ние популяционной выборки, что позволит выявить раз-
витие заболеваний в отдаленном периоде.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Результаты нашего исследования показывают, что по-
казатели адипоцитокинового профиля значительно от-
личаются у лиц с наличием/отсутствием абдоминально-
го ожирения. Наибольший вклад в развитие СД2 на фоне 
АО, по нашим данным, вносит лептин. Необходимо про-
водить дальнейшие исследования, направленные на вы-
явление причинно-следственных связей и определение 
того, может ли лечение, регулирующее уровни адипо-
цитокинов, помочь в персонализированных подходах 
к профилактике и лечению сахарного диабета 2 типа.
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