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В 
2008 г., по данным Всемирной Организации 

Здравоохранения, избыточную массу тела (ИзМТ) 

и ожирение имели 59,8% жителей Российской 

Федерации [1]. Роль гормональных и метаболических 

нарушений в формировании структурно-функциональ-

ных изменений миокарда у лиц с ожирением в настоящее 

время широко обсуждается. Наибольший интерес вы-

зывает изучение вопросов взаимосвязей между наруше-

нием секреции гормонов, регулирующих энергетический 

обмен: инсулина, лептина и адипонектина, с измене-

ниями в сердце при ожирении. Целью данной работы 

явилось обобщение литературных данных о возмож-

ных взаимосвязях между уровнями инсулина, лептина 

и адипонектина и формированием структурно-функци-

ональных изменений миокарда при ожирении, а также 

их динамика на фоне снижения массы тела (МТ).

Роль инсулина, лептина и адипонектина 

в формировании структурно-функциональных 

изменений миокарда при ожирении и их динамика 

на фоне снижения массы тела
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Целью данной работы явилось обобщение литературных данных о возможных взаимосвязях между уровнями инсулина, 

лептина и адипонектина и формированием структурно-функциональных изменений миокарда при ожирении, а также их 

динамики на фоне снижения массы тела. Произведен анализ исследований, найденных по ключевым словам «insulin, adi-

ponectin, leptin, left ventricular hypertrophy» в международных базах данных Pubmed, Medline и Cochrane. Результаты многих 

работ свидетельствуют о положительных связях гиперинсулинемии и гиперлептинемии с массой и индексом массы миокарда 

левого желудочка. Инсулинорезистентность может выступать независимым предиктором субклинической диастолической 

дисфункции. Вклад адипонектина в развитие сердечно-сосудистых заболеваний широко исследуется: многие авторы полу-

чали результаты, указывающие на его протективное действие на миокард. При похудении наблюдается снижение уровней 

инсулина и лептина крови, однако снижение уровня лептина, по данным отдельных авторов, происходило только при умень-

шении массы тела на величину, превышающую 7% от исходной. Результаты измерения уровня адипонектина у пациентов 

с ожирением на фоне снижения массы тела остаются противоречивыми: одни авторы получали увеличение концентрации 

данного белка в крови, другие отмечали отсутствие динамики.
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The aim of this work was a review of literature data on the possible relationships between the levels of insulin, leptin, and adiponectin 

and the formation of structural and functional changes in the myocardium in obesity, as well as their dynamics due to body weight reduc-

tion. We analyzed the studies found by keywords «insulin, adiponectin, leptin, left ventricular hypertrophy» in international databases 

Pubmed, Medline and Cochrane. Results of many studies suggest a positive association with hyperinsulinemia and hyperleptinemia mass 

index and left ventricular mass. Insulin resistance can act as an independent predictor of subclinical diastolic dysfunction. Contribution 

of adiponectin in the development of cardiovascular diseases has been investigated extensively: many authors have obtained results that 

indicate its protective effect on the myocardium.  Weight reduction is associated with decrease in levels of blood insulin and leptin, but 

leptin reduction, according to some authors, there was only seen in a decrease in body weight by an amount exceeding 7% of the original. 

The results of measuring the level of adiponectin in obese patients on the background of weight loss remains controversial: some authors 

have obtained an increase in the concentration of this protein in the blood, while others pointed out the lack of any dynamics.
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Произведен анализ исследований, опубликован-

ных в международных базах данных Pubmed, Medline 

и Cochrane. Поиск производился по ключевым словам 

«insulin, adiponectin, leptin, left ventricular hypertrophy». 

Предпочтение отдавалось клиническим исследованиям 

с людьми, однако при недостаточном количестве инфор-

мации по определенным вопросам использовались экспе-

риментальные работы на лабораторных животных.

Диагностика структурно-функциональных измене-

ний миокарда в клинической практике осуществляется 

как с помощью трансторакальной эхокардиографии, 

так и с помощью магнитно-резонансной томографии. 

Эхокардиография является наиболее широко изученным 

и доступным методом. У пациентов с ожирением часто 

развивается гипертрофия левого желудочка (ЛЖ), что по-

вышает риск развития внезапной смерти у таких пациен-

тов в 2,16 раза [2] независимо от наличия или отсутствия 

артериальной гипертензии (АГ). У пациентов с ожирением 

необходимо производить измерение как толщины стенок 

миокарда с расчетом массы миокарда ЛЖ (ММЛЖ) и ин-

декса ММЛЖ (ИММЛЖ), так и оценивать показатели 

диастолической функции ЛЖ, выявление отклонения ко-

торых важно для определения субклинической сердечной 

недостаточности. Диастолическая функция миокарда ЛЖ 

чаще всего оценивается по таким показателям эхокардио-

графии, как максимальная скорость раннего пика диасто-

лического наполнения (Е волна), максимальная скорость 

позднего пика диастолического наполнения (А волна), 

соотношение Е/А, время замедления раннего диастоли-

ческого наполнения (DT) и время изоволюметрического 

расслабления (IVRT).

Среди возможных патогенетических механизмов, 

объясняющих развитие структурно-функциональных 

изменений миокарда при ожирении, предлагаются: 1) ге-

модинамические нарушения, при которых переполне-

ние камер сердца увеличенным объемом крови приводит 

к развитию эксцентрической гипертрофии ЛЖ (ГЛЖ) 

и диастолической дисфункции ЛЖ [3]; 2) генетические 

механизмы через экспрессию специфических белков 

в миокарде [4]; 3) механическое сдавление миокарда 

жировым депо окружающих тканей с последующей ме-

таплазией эпителиальных или мезенхимальных клеток 

в адипоциты [5]; 4) феномен «липотоксичности», кото-

рый включает аккумуляцию триглицеридов плазмы в ми-

окарде с развитием миокардиального стеатоза [6, 7].

Информация о точных патогенетических механизмах 

развития изменений в миокарде при ожирении до сих 

пор не получена, поэтому широко обсуждается также 

и роль метаболических и гормональных факторов. Ряд 

авторов установили значимую положительную корре-

ляционную связь между гиперинсулинемией и массой 

ЛЖ как для людей с ожирением [8, 9], так и для пациен-

тов с ожирением в сочетании с АГ [10, 11]. Так, в работе 

Sasson Z и соавт. обследованы 40 людей с ИМТ>25 кг/м2 

без сопутствующих заболеваний, выполнены эхокардио-

графия и оральный глюкозотолерантный тест. В ходе мно-

жественной регрессии уровень инсулина на 90 минуте 

явился независимым положительным предиктором ГЛЖ 

(r2=0,06, p=0,03) [8]. В работе Urbina E.M. и соавт. были 

оценены антропометрические, эхокардиографические 

и метаболические параметры лиц 13–27 лет с ожирением 

и без него, не имеющих сердечно-сосудистых заболева-

ний (ССЗ). Гиперинсулинемия у пациентов с ожирением 

явилась независимым фактором увеличения ММЛЖ 

(p=0,03) [9]. В работе Sharp S.D. и соавт. уровень инсулина 

крови натощак (p=0,02) был наиболее значимым преди-

ктором увеличения ММЛЖ у пациентов с АГ независимо 

от наличия ожирения [10].

В других работах связь между гиперинсулинемией 

и массой ЛЖ очень слабая [12] или не прослеживается 

вовсе [13, 14]. Ilercil A. и соавт. исследовали ассоциации 

между уровнем инсулина крови натощак и эхокардио-

графическими показателями у 1388 лиц без ССЗ (55% 

женщин и 45% мужчин). Были получены положитель-

ные слабые корреляции (p<0,05% для всех связей) 

между уровнем инсулина и ММЛЖ (r=0,26 для женщин 

и r=0,24 для мужчин), толщиной задней стенки ЛЖ 

(r=0,26 и r=0,20 соответственно), межжелудочковой пе-

регородки (r=0,24 и r=0,19 соответственно), диаметром 

ЛЖ (r=0,16 и r=0,17 соответственно), ударным объемом 

ЛЖ (r=0,24 и r=0,20 соответственно) и относительной 

толщины стенок ЛЖ (r=0,11 для женщин только). В ре-

грессионном анализе инсулинемия (p<0,05 для всех свя-

зей) явилась независимым предиктором относительной 

толщиной стенок ЛЖ и межжелудочковой перегородки 

у женщин и величины ударного объема у мужчин [12]. 

В работе Galvan A.Q. и соавт. обследованы 50 лиц (воз-

раст 20–65 лет, ИМТ 19–40 кг/м2). По результатам мно-

жественной регрессии инсулинемия не была связана 

с ММЛЖ в отличие от систолического артериального 

давления и ИМТ, которые явились независимыми пре-

дикторами ММЛЖ [13].

В работе Rider O.J. и соавт. оценивались детерминанты 

развития ГЛЖ, диагностированной с помощью маг-

нитно-резонансной томографии, у 38 пациентов с ожире-

нием (9 мужчин и 29 женщин, индекс массы тела (ИМТ) 

37,8±6,9 кг/м2) без АГ и у контрольной группы (5 мужчин 

и 11 женщин, средний ИМТ 21,7 кг/м2). Уровень инсу-

лина (r2=0,174, p=0,02) явился независимым положитель-

ным предиктором ГЛЖ [15].

Muscerlli E. и соавт. исследовали эхокардиографи-

ческие показатели миокарда, уровень инсулина крови 

и наличие инсулинорезистентности, определенной рас-

четным методом, у 44 пациентов (17 мужчин/27 жен-

щин, возраст 18–68 лет) с нормальной МТ (n=11), ИзМТ 

(n=11) или ожирением (n=22) без сопутствующих ССЗ 

и метаболических нарушений [16]. Среди показателей 

диастолической функции миокарда только значение Е 

волны имело положительную связь с уровнем инсулина 

натощак (r=0,41, p<0,01). Соотношение Е/А было зна-

чимо ниже у пациентов с ИзМТ и ожирением по сравне-

нию с пациентами с нормальной МТ (1,2±0,4 и 1,2±0,4 

соответственно против 1,7±0,3, p<0,01) и имело обратную 

корреляцию с возрастом (r=-0,64), окружностью талии 

(r=-0,45), ММЛЖ (r=-0,36) и уровнем инсулина крови 

натощак (r=-0,35) (p<0,05–0,01). В ходе множественного 

регрессионного анализа получено, что возраст и наличие 

инсулинорезистентности (r2=0,55) являются независи-

мыми отрицательными предикторами уровня Е/А. Авторы 

подтвердили выдвинутое в работе предположение, что ин-

сулинорезистентность является независимым фактором, 

определяющим развитие субклинической диастоличе-
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ской дисфункции ЛЖ у пациентов с ожирением без со-

путствующих ССЗ. 

В экспериментальных работах установлено, что ги-

перинсулинемия может быть ассоциирована с ГЛЖ 

при ожирении, вызывая пролиферацию кардиомиоцитов 

путем активации инсулином миокардиальных рецепто-

ров к инсулиноподобному фактору роста-1 без развития 

значимого фиброза [17]. Кроме того, гипер инсулинемия 

стимулирует активность симпатической нервной системы 

и влияет на развитие структурно-функциональных изме-

нений миокарда опосредованно через повышение частоты 

сердечных сокращений и артериального давления [18]. 

Роль избытка лептина или его дефицита в формиро-

вании гипертрофии миокарда остается противоречивой. 

В упомянутой ранее работе Rider O.J. и соавт. уровень 

лептина (r2=0,079, p=0,04) также явился независимым 

положительным предиктором ГЛЖ, диагностированной 

с помощью магнитно-резонансной томографии, у 38 че-

ловек [15]. В работе Pladevall М. и соавт. были обследованы 

410 жителей сельской местности Испании и получены 

противоположные результаты. После коррекции на воз-

раст, ИМТ, систолическое артериальное давление и пол, 

лептин был слабоотрицательно связан с ИММЛЖ (от-

ношение шансов=-0,20, p<0,01), что указывает на воз-

можный антитрофический эффект лептина, по мнению 

авторов [19].

В работе Perego L. и соавт. был обследован 31 пациент 

с морбидным ожирением без сопутствующих ССЗ [20]. 

Пациентам были выполнены бариатрические операции, 

во время которых получены и исследованы также образцы 

миокарда. «Длинная» и «короткие» изоформы рецепторов 

к лептину были обнаружены в сердечной мышце с по-

мощью ПЦР и иммуноцитохимии. Так, авторы указали 

на вероятный вклад лептина в формирование ГЛЖ. 

В экспериментах на мышах было показано, что как леп-

тинодефицитные, так и лептинорезистентные особи 

с ожирением имеют ГЛЖ [21–24]. С другой стороны, 

влияние лептина in vitro на нормальные нео натальные 

миоциты приводит к их росту или гипертрофии [25–27]. 

Адипонектин оказывает протективное действие 

на сердце, защищая его от ишемического повреждения 

в условиях нарушенного кровообращения через актива-

цию АТФ и циклооксигеназы, что было показано в опытах 

Shibata R. на лабораторных животных [28]. Так как рецеп-

торы к адипонектину экспрессируются в сердце и сосу-

дах, а эпикардиальные и периваскулярные адипоциты 

продуцируют адипонектин, некоторые авторы предпо-

лагают, что эпикардиальная жировая ткань может оказы-

вать защитный эффект на сердце [29, 30]. Однако работ 

по изучению связей между уровнями адипонектина и ре-

моделированием и нарушением функциональных свойств 

миокарда в доступной литературе найдено не было.

Динамика уровней инсулина, лептина и адипонектина 

на фоне похудения также вызывает интерес. При сни-

жении МТ происходит значительное снижение уровня 

лептина в крови, особенно выраженное при быстром сни-

жении веса на фоне резкого уменьшения суточной кало-

рийности продуктов [31]. 

В работе Havel P.J. и соавт. было установлено, что при ле-

чении 19 женщин с ожирением (ИМТ 34,7±1,2 кг/м2) через 

8 месяцев снижение концентрации лептина (-9,6±1,9 нг/мл, 

p<0,001) происходило только у тех, кто потерял >7% от пер-

воначальной МТ. Изменение уровня лептина четко по-

ложительно коррелировало с величиной снижения ИМТ 

(r=0,43, p=0,02) и исходным уровнем инсулина крови на-

тощак (r=0,45, p=0,01) [32]. 

В работе Sumithran P. и соавт. оценивались уровни 

лептина и инсулина у 23 женщин (средний ИМТ 

34,7±3,7 кг/м2) через год на фоне снижения МТ после 

применения диеты с выраженным ограничением ка-

лорийности продуктов (500–550 ккал в сутки в течение 

8 нед). Снижение МТ составило 7,9±1,1 кг (p<0,001), 

что сопровождалось стойким снижением уровней леп-

тина на 35,5±4,7% (p<0,001) и инсулина (p<0,001) крови 

натощак. Также отмечена сильная корреляция между из-

менением МТ в процессе похудения и снижением уровня 

лептина (r=0,78, p<0,001) и инсулина (p<0,001) [33]. 

Результаты обследования концентрации адипонектина 

в крови при снижении МТ остаются противоречивыми. 

В работе Nasseri E. и соавт. [34] исследованы концентра-

ции адипонектина и инсулина крови у 42 женщин с ожи-

рением (ИМТ 32,9±3,02 кг/м2, возраст 35,79±7,48 лет) 

до и через 10 нед после снижения МТ на фоне гипо-

калорийной диеты. Отмечалось значимое увеличение 

концентрации адипонектина крови (9,81±4,1 мкг/мл до 

и 10,7±5,1 мкг/мл после, p<0,05) и снижение уровня инсу-

лина крови (p<0,001), что подтверждает факт улучшения 

метаболических показателей на фоне снижения МТ. 

В работе Leichman J.G. и соавт. исследовались уровни 

инсулина, лептина и адипонектина у женщин (n=22, воз-

раст 44,0±2,1 лет, ИМТ 46,8±1,4 кг/м2) после бариатри-

ческих операций [35]. Через 3 мес отмечалось значимое 

снижение уровня лептина (с 57,8±6,7 до 28,0±3,7 нг/мл, 

p<0,001) и корреляция его динамики со снижением МТ 

(r=0,47, p=0,037). Но при этом уровень адипонектина зна-

чимо не изменился. Также отмечалось значимое снижение 

уровня инсулина крови (с 22,5±3,8 до 12,6±1,9 нмоль/мл, 

p=0,005). 

Единичные работы посвящены изучению взаимосвя-

зей динамики структурно-функциональных показателей 

миокарда и уровней инсулина, лептина и адипонектина на 

фоне снижения МТ. В упомянутой ранее работе Perego L. 

и соавт. у пациентов с более высоким уровнем лептина 

крови через год после бариатрических операций отмеча-

лось более выраженное снижение ММЛЖ (p<0,01) [20]. 

Таким образом, результаты преобладающего количе-

ства работ говорят о положительных связях гиперинсули-

немии и гиперлептинемии с массой и индексом ММЛЖ. 

Инсулинорезистентность может выступать независимым 

предиктором субклинической диастолической дисфунк-

ции. Вклад адипонектина в развитие сердечно-сосуди-

стых заболеваний широко обсуждается: многие авторы 

получали результаты, указывающие на пользу его протек-

тивного действия на миокард. При похудении наблюда-

ется снижение уровней инсулина и лептина крови, однако 

снижение уровня лептина, по данным отдельных авторов, 

происходило при уменьшении массы тела на величину, 

превышающую 7% от исходной. Результаты обследования 

уровня адипонектина у пациентов с ожирением на фоне 

снижения массы тела остаются противоречивыми: одни 

авторы получали увеличение концентрации данного 

белка в крови, другие отмечали отсутствие динамики.

DOI: 10.14341/OMET2015210-13
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