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РЕЗЮМЕ. Обоснование исследования. Эндотелиальная дисфункция, развивающаяся в 
юношеском возрасте на фоне абдоминального ожирения, может быть причиной ускоренно-
го развития сердечно-сосудистых заболеваний во взрослом периоде жизни. Цель исследова-
ния: изучить уровень биомаркеров эндотелиальной дисфункции в зависимости от степени 
абдоминального ожирения у юношей 18 лет — 21 года. Методы. Обследовано 197 лиц муж-
ского пола юношеского возраста с абдоминальным ожирением, которые были разделены на 
III группы — с ожирением I степени, II степени и III степени. Изучен уровень маркеров эндо-
телиальной дисфункции: интерлейкин-6; P-селектин; циркулирующие эндотелиальные клет-
ки, высокочувствительный С-реактивный белок. Результаты. В группе юношей с ожирени-
ем III степени по сравнению с группами юношей с ожирением II и I степени отмечен более 
высокий уровень биологических маркеров эндотелиальной дисфункции, включая уровень 
интерлейкина-6 (5,3 ± 1,3 пг/мл; 4,7 ± 0,9 пг/мл; 3,7 ± 0,8 пг/мл; F = 3,6; р < 0,05); высокочувстви-
тельного С-реактивного белка (13,7 ± 2,8 мг/л; 6,2 ± 1,9 мг/л; 4,4 ± 0,9 мг/л; F = 75,4; р < 0,001); 
количество клеток, экспрессирующих на поверхности P-селектин (20,3 ± 3,5 %, 17,1 ± 2,0 %, 
11,8 ± 3,3 %; F = 22,3; р < 0,001) и количество циркулирующих эндотелиальных клеток (9,3 ± 2,8; 
6,0 ± 0,5; 2,3 ± 0,5 на 300 000 лейкоцитов). Заключение. По мере прогрессирования абдоми-
нального ожирения отмечается ухудшение эндотелиальной функции у юношей. Полученные 
данные свидетельствуют об активации разных путей системной воспалительной реакции и 
эндотелиальной дисфункции у юношей с абдоминальным ожирением.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ожирение у юношей; эндотелиальная дисфункция; абдоминальное 
ожирение; дисфункция эндотелия.
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ABSTRACT. Background. Endothelial dysfunction, which develops in adolescence against the back-
ground of abdominal obesity, may be the cause of the accelerated development of cardiovascular diseases 
in adulthood. Aims: to study the level of biomarkers of endothelial dysfunction depending on the degree of 
abdominal obesity in young men aged 18−21 years. Materials and methods. 197 obese adolescent males 
were examined, which were divided into groups III — with abdominal obesity of 1st degree, 2nd degree and 
3rd degree. The level of markers of endothelial dysfunction was studied: interleukin-6; P-selectin; circulating 
endothelial cells, highly sensitive C-reactive protein. Results. In the group of boys with grade 3 abdominal 
obesity, compared with the groups of boys with grade 2 and 1 obesity, a higher level of biological markers of 
endothelial dysfunction, including the level of interleukin-6 (5.3 ± 1.3 pg/ml; 4.7 ± 0, 9 pg/ml, 3.7 ± 0.8 pg/ml, 
F = 3.6, p < 0.05); highly sensitive C-reactive protein (13.7 ± 2.8 mg/l; 6.2 ± 1.9 mg/l; 4.4 ± 0.9 mg/l; F = 75.4; 
p < 0.001); the number of cells expressing P-selectin on the surface (20.3 ± 3.5 %, 17.1 ± 2.0 %, 11.8 ± 3.3 %; 
F = 22.3; p < 0.001) and the number of circulating endothelial cells (9.3 ± 2.8; 6.0 ± 0.5; 2.3 ± 0.5 per 300,000 leu-
kocytes). Conclusions. As abdominal obesity progresses, there is a deterioration in endothelial function in 
young men. The data obtained indicate the activation of different pathways of the systemic inflammatory 
response and endothelial dysfunction in abdominal obese boys.
KEY WORDS: obesity in youth; endothelial dysfunction; abdominal obesity; endothelial 
dysfunction.

степени абдоминального ожирения у юношей 
18 лет —21 года.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Протокол исследования одобрен на за-
седании этического комитета ФГБОУ ВО 
«Санкт-Петербургский государственный педи-
атрический медицинский университет» (прото-
кол № 01123 от 01.11.2017 г.). Набор пациентов 
в исследование осуществлялся среди лиц муж-
ского пола, направленных райвоенкоматами для 
обследования в эндокринологическое отделе-
ние СПб ГБУЗ «Городская Мариинская больни-
ца». Критерии включения в исследование: муж-
ской пол; европеоидная раса; возраст 18 лет — 
21 год; признаки абдоминального ожирения; 
добровольное информированное согласие на 
участие в исследовании. Критерии невключе-
ния в исследование: сахарный диабет (глюкоза 
плазмы венозной крови натощак ≥ 7 ммоль/л и/
или через 2 часа после проведения орального 
глюкозотолерантного теста ≥ 11,1 ммоль/л); ин-
декс массы тела < 30 кг/м2; синдром Иценко–Ку-
шинга; отсутствие добровольного информиро-
ванного согласия на участие в исследовании.

Обследовано 197 пациентов (средний воз-
раст 19,4 ± 1,2 года). В зависимости от сте-
пени выраженности ожирения все участники 
исследования были разделены на три группы: 
I группа — пациенты с ожирением I степе-
ни (n = 27; средний возраст 18,9 ± 0,5 года); 
II группа — пациенты с ожирением II степе-
ни (n = 90; средний возраст 19,3 ± 0,9 года); 
III группа — пациенты с ожирением III степе-
ни (n = 80; средний возраст 19,5 ± 1,1 года). Па-

ВВЕДЕНИЕ

Ожирение — растущая проблема для совре-
менного общества, поскольку этим заболевани-
ем страдают более 711,4 млн человек во всем 
мире [9, 13, 18], среди которых 107,7 млн детей. 
Ожирение является одним из основных факто-
ров риска различных хронических заболеваний 
и приводит к гипертензии, инсулинорезистентно-
сти и диабету [2, 11, 14]. С ростом распространен-
ности детского ожирения эти сопутствующие за-
болевания начали развиваться в раннем детстве. 
Первичными признаками сердечно-сосудистых 
заболеваний являются эндотелиальная дисфунк-
ция и субклиническое воспаление у взрослых [5, 
15]. Известно, что у детей с ожирением опреде-
ляется повышенный уровень различных био-
маркеров эндотелиальной дисфункции, включая 
фактор некроза опухоли-α, С-реактивный белок и 
молекулы клеточной адгезии [6, 12, 16]. Это по-
вышение указывает на наличие сосудистого вос-
паления и эндотелиальной дисфункции в детском 
возрасте. Появление эндотелиальной дисфунк-
ции и субклинического воспаления в детском 
возрасте считается первым признаком развития 
сердечно-сосудистых заболеваний во взрослом 
периоде жизни [17]. Вместе с тем исследований, 
посвященных оценке состояния функции эндоте-
лия сосудов у юношей в зависимости от степени 
выраженности абдоминального ожирения, прак-
тически не проводилось [19].

ЦЕЛЬ РАБОТЫ

Изучить уровень биомаркеров развития эн-
дотелиальной дисфункции в зависимости от 
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циенты в группах не отличались по возрасту 
(F = 1,35; p = 0,23).

Определялся индекс массы тела (ИМТ) и 
измерялся объем талии. ИМТ рассчитывали по 
формуле Кетле: вес (кг) / рост (м)2.

Для оценки функции эндотелия сосудов 
проводили лабораторные исследования с 
определением уровня циркулирующих эн-
дотелиальных клеток, интерлейкина-6; вы-
сокочувствительного С-реактивного белка; 
количества клеток, экспрессирующих на 
поверхности P-селектин. Уровень циркули-
рующих эндотелиальных клеток определя-
ли методом проточной цитофлуориметрии 
с использованием моноклональных антител 
CD146 PE, CD45 PC 500 на проточном ци-
тометре Beckman Coulter Cytomics FC 500 
(референсные значения 0‒5 на 300 000 лей-
коцитов). Определение количества клеток, 
экспрессирующих на поверхности P-селек-
тин, проводили методом проточной цитофлуо-
риметрии с использованием моноклональ-
ных антител CD62 PE и индуктора активации 
АДФ 20 мкмоль/л на проточном цитометре 
Beckman Coulter Cytomics FC 500 (референс-
ные значения 0,1‒4 % до активации АДФ). 
Уровень интерлейкина-6 определяли методом 
электрохемилюминесценции на анализато-
ре Roche Cobas c411 (референсные значения 
0‒7 пг/мл). Высокочувствительный С-реак-
тивный белок определяли в сыворотке крови 
методом иммунотурбидиметрии на анализа-
торе Architect c800 с нижним пределом обна-
ружения 0,1 мг/л. При уровне высокочувстви-
тельного С-реактивного белка менее 1,0 мг/л 
сердечно-сосудистый риск расценивали как 
низкий; при 1–3 мг/л — средний; при уровне 
более 3 мг/л — повышенный риск развития 
сердечно-сосудистых заболеваний.

Статистический анализ осуществлялся в 
программе Statistica 10.0 (StatSoft Inc., США). 
Нормальность распределения количественных 
признаков оценивалась с помощью критерия 
Шапиро–Уилка. При описании переменных 
указывалось среднее и стандартное отклоне-
ние (M ± σ) или 95 % доверительный интер-
вал (ДИ). Проверка гипотез о равенстве двух 
средних для параметрических данных про-
изводилась с помощью t-критерия Стьюден-
та. Для выявления межгрупповых различий 
в ≥ 3 группах использовали однофакторный 
дисперсионный анализ (модуль ANOVA паке-
та STATISTICA 10.0). Статистически значи-
мыми считали различия при р < 0,05. По ко-
эффициенту Спирмена оценивали силу связи 
между переменными (r).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

При анализе уровня интерлейкина-6 как одно-
го из маркеров хронического сосудистого воспа-
ления и эндотелиальной дисфункции установле-
но, что во всех обследованных группах пациен-
тов его среднее значение находилось в пределах 
референсных границ. Однако межгрупповое срав-
нение показало, что в группе юношей с III степе-
нью ожирения уровень интерлейкина-6 достовер-
но выше, чем у юношей со II и I степенями ожире-
ния (соответственно: 5,3 ± 1,3 пг/мл; 4,7 ± 0,9 пг/мл; 
3,7 ± 0,8 пг/мл; F = 3,6; р < 0,05) (рис. 1).

Возраст юношей с абдоминальным ожирением 
не был связан с уровнем интерлейкина-6 (r = 0,02; 
р > 0,05). Однако уровень интерлейкина-6 нахо-
дился в достоверной взаимосвязи с другими мар-
керами хронического сосудистого воспаления и 
эндотелиальной дисфункции — высокочувстви-
тельным С-реактивным белком (r = 0,36; р < 0,05) 
и P-селектином (r = 0,61; р < 0,05).

При анализе уровня маркера хронического 
сосудистого воспаления и сердечно-сосудистого 
риска установлено, что в группе юношей с абдо-
минальным ожирением III степени отмечается 
наиболее высокий уровень высокочувствитель-
ного С-реактивного белка. При этом у пациентов 
с III степенью абдоминального ожирения кон-
центрация высокочувствительного С-реактивно-
го белка оказалась в 2 раза выше, чем при II сте-
пени ожирения и в 3 раза выше, чем при I сте-
пени ожирения (соответственно: 13,7 ± 2,8 мг/л; 
6,2 ± 1,9 мг/л; 4,4 ± 0,9 мг/л; F = 75,4; р < 0,001) 
(рис. 2).

Независимо от степени абдоминального ожи-
рения у всех обследованных юношей уровень 
высокочувствительного С-реактивного белка со-
ответствовал повышенному риску сердечно-со-
судистых заболеваний, поскольку превышал 

Рис. 1. Средний уровень интерлейкина-6 у юношей с раз-
ной степенью абдоминального ожирения
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3 мг/л. Статистически значимой взаимосвязи 
концентрации высокочувствительного С-реак-
тивного белка с возрастом обследованных юно-
шей в настоящем исследовании не установлено 
(r = 0,27; р > 0,05).

На рисунке 3 представлены результаты меж-
группового сравнительного анализа количества 
клеток, экспрессирующих на поверхности 
P-селектин, в зависимости от степени ожире-
ния юношей. Наибольшее количество клеток, 
экспрессирующих на поверхности P-селек-
тин, зафиксировано в группе юношей с III сте-
пенью ожирения (соответственно: 20,3 ± 3,5 %; 
17,1 ± 2,0 %; 11,8 ± 3,3 %; F = 22,3; р < 0,001). Во 
всех трех группах юношей с ожирением сред-
нее количество клеток, экспрессирующих на 
поверхности P-селектин, оказалось выше рефе-
ренсных значений. Как правило, повышенная 
экспрессия P-селектина ассоциирована с ухуд-
шением эндотелиальной функции и ускоренным 
развитием атеросклероза. Следовательно, полу-
ченные в исследовании данные можно расцени-
вать как ухудшение эндотелиальной функции по 
мере прогрессирования ожирения у юношей.

Анализ взаимосвязей между количеством 
клеток, экспрессирующих на поверхности 
P-селектин, с концентрацией высокочувстви-
тельного С-реактивного белка выявил наличие 
достоверной корреляции анализируемых био-
маркеров (r = 0,41; р < 0,05). Полученные данные 
свидетельствуют об активации разных путей 
системной воспалительной реакции и эндотели-
альной дисфункции у юношей с ожирением.

Сравнительный анализ уровня циркулиру-
ющих эндотелиальных клеток показал, что в 
группе юношей с I степенью ожирения его сред-
нее значение находилось в пределах референс-
ных границ (2,3 ± 0,5 на 300 000 лейкоцитов), 
а при ожирении II и III степени определялся 

повышенный уровень этого маркера эндотели-
альной дисфункции (соответственно: 6,0 ± 0,5 и 
9,3 ± 2,8 на 300 000 лейкоцитов) (рис. 4).

Установлены статистически значимые кор-
реляционные связи между индексом массы 
тела и показателями эндотелиальной дисфунк-
ции (табл. 1). Исследование выявило сильную 
положительную корреляционную связь между 
значением индекса массы тела и количеством 
клеток, экспрессирующих на поверхности 
P-селектин (r = 69; р < 05); уровнем циркулиру-
ющих эндотелиальных клеток (r = 67; р < 05); 
концентрацией высокочувствительного С-ре-
активного белка (r = 77; р < 05). Средняя по 
силе связь установлена между индексом мас-
сы тела и уровнем интерлейкина-6 (r = 41; 
р < 05). Таким образом, получены доказатель-
ства того, что ухудшение эндотелиальной 
функции напрямую связано с прогрессирова-
нием ожирения.

Рис. 2. Средний уровень высокочувствительного С-реак-
тивного белка у юношей с разной степенью абдо-
минального ожирения

Рис. 3. Среднее количество клеток, экспрессирующих на 
поверхности P-селектин, у юношей с разной сте-
пенью ожирения
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Рис. 4. Уровень циркулирующих эндотелиальных клеток 
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Существуют разные методы оценки эндо-
телиальной дисфункции, при этом каждый из 
методов оценки маркеров эндотелиальной дис-
функции имеет свои преимущества и недостатки. 
На протяжении последнего десятилетия особое 
внимание уделяется оценке биомаркеров эндо-
телиальной дисфункции как альтернативе тради-
ционным методам диагностики и стратификации 
риска сердечно-сосудистых заболеваний на са-
мой ранней стадии заболевания [1]. Вместе с тем 
большинство исследований по изучению струк-
турно-функционального состояния сосудистой 
стенки у детей и подростков с ожирением про-
водись с помощью неинвазивных методов диа-
гностики [4]. Анализ частоты эндотелиальной 
дисфункции у детей и подростков с абдоминаль-
ным ожирением показывает, что ее выявляемость 
варьирует от 66 до 77 % при использовании в 
качестве диагностического маркера индекса ре-
активной гиперемии [3, 7, 10]. Частота выявле-
ния эндотелиальной дисфункции у подростков с 
конституционально-экзогенным ожирением воз-
растает до 83,7 % при использовании в качестве 
диагностического маркера утолщение комплекса 
интима-медиа [8]. В представленном исследова-
нии у всех юношей с абдоминальным ожирением 
имелись признаки эндотелиальной дисфункции, 
однако в качестве диагностического критерия ис-
пользовалось повышение концентрации биомар-
керов. Данные различия можно объяснить тем, 
что инвазивные методы определения эндотели-
альной дисфункции являются более точными по 
сравнению с неинвазивными.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Повышение уровня биомаркеров эндотели-
альной дисфункции выявлено у всех обследо-
ванных юношей независимо от степени абдо-

минального ожирения. Наиболее выраженное 
повышение уровня биомаркеров ожирения 
характерно для юношей с III степенью ожире-
ния. Таким образом, по мере прогрессирования 
ожирения отмечается ухудшение эндотелиаль-
ной функции у юношей. Полученные данные 
свидетельствуют об активации разных путей 
системной воспалительной реакции и эндоте-
лиальной дисфункции у юношей с ожирением. 
Результаты исследования показали важность 
оценки эндотелиальной дисфункции для опре-
деления тактики профилактических вмеша-
тельств и снижения сосудистого риска у юно-
шей с ожирением.
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