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Аннотация
Цель. Оценить функциональное состояние печени и эндотелия у пациенток с менопаузальным метаболическим синдромом (ММС) в зависимости от степени ожирения.
Материалы и методы. Обследованы 70 пациенток с ММС с ожирением разной степени среднего возраста 49,9±1,1 года и 30 практически здоровых женщин без 
ожирения и патологии печени среднего возраста 47,3±2,6 года (группа сравнения), находившихся в раннем периоде постменопаузы. Всем женщинам проводилось 
биометрическое и лабораторно-инструментальное обследование, включавшее оценку биометрических показателей, определение уровня эстрадиола в крови, 
биохимических маркеров цитолиза и холестаза, маркеров эндотелиальной дисфункции, оценку реакции микрососудистого тонуса с расчетом индекса тепловой 
вазодилации (вазодилатации), ультразвуковое исследование (УЗИ) печени и расчет индекса стеатоза Hepatic steatosis index (HSI).
Результаты. У всех пациенток с ММС имелись гиноидный тип ожирения и гипоэстрогения. Более значимо уровень эстрадиола снижался при переходе в 1-ю сте-
пень ожирения (p=0,001). По данным УЗИ и индекса HSI у всех пациенток с ММС найдены признаки стеатоза печени. Функциональные печеночные тесты у паци-
енток с ММС находились в пределах референсных значений, у 13% отмечалось повышение уровня щелочной фосфатазы, более значимое в группе с 3-й степенью 
ожирения (p=0,034). Лабораторные маркеры эндотелиальной дисфункции оказались достоверно выше у пациенток с ММС, чем в группе сравнения. Мышечный 
и нейрогенный индекс тепловой вазодиляции значимо снижался у женщин с 1-й степенью ожирения в сравнении с группой с избыточной массой тела (p=0,041 и 
0,047). Наиболее низкая реакция эндотелия наблюдалась при переходе в 1-ю степень ожирения в сравнении с женщинами с избытком массы тела.
Заключение. Пациенткам с ММС для оценки состояния печени рекомендуется проведение комплексного инструментально-лабораторного обследования, вклю-
чающего УЗИ печени, биохимические показатели и расчет индекса стеатоза.
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Abstract
Aim. To assess the functional state of the liver and endothelium in patients with menopausal metabolic syndrome, depending on the degree of obesity.
Materials and methods. 70 patients with menopausal metabolic syndrome and obesity of varying degrees with an average age of 49.9±1.1 years and 30 practically healthy 
women without obesity and liver pathology with an average age of 47.3±2.6 years (comparison group) who were in the early postmenopausal period were examined. 
All women underwent biometric and laboratory-instrumental examination, including assessment of biometric indicators, determination of estradiol levels in the blood, 
biochemical markers of cytolysis and cholestasis, markers of endothelial dysfunction, assessment of microvascular tone reaction with calculation of the thermal vasodilation 
index, ultrasound examination of the liver and calculation of the Hepatic steatosis index (HSI).
Results. All patients with menopausal metabolic syndrome had a genoid type of obesity and hypoestrogenism. The level of estradiol decreased more significantly during the 
transition to the 1st degree of obesity (p=0.001). According to ultrasound and the HSI index, signs of liver steatosis were found in all patients with menopausal metabolic 
syndrome. Functional liver tests were within the reference values, 13% had an increase in the level of alkaline phosphatase, more significant in the group with grade 3 obesity 
(p=0.034). Laboratory markers of endothelial dysfunction were significantly higher in patients with menopausal metabolic syndrome than in the comparison group. The 
muscular and neurogenic index of thermal vasodilation significantly decreased in women with grade 1 obesity compared to the group with “pre-obesity“ (p=0.041 and 0.047). 
The lowest endothelial response was observed at the transition to the 1st degree of obesity in comparison with women with excess body weight.
Conclusion. For patients with menopausal metabolic syndrome to assess the condition of the liver, it is recommended to conduct a comprehensive instrumental laboratory 
examination, including ultrasound examination of the liver, biochemical parameters and calculation of the steatosis index.
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М енопаузальный метаболический синдром (ММС) 
привлекает внимание в связи с увеличением чис-
ла женщин, достигших возраста менопаузы, ко-

торых в популяции сегодня около 10%. Концепция ММС 
впервые выдвинута C. Spencer в 1997 г. В его основе лежит 
снижение уровня эстрогенов, которое приводит к увеличе-
нию общего количества жира в организме и его перераспре-
делению с формированием абдоминально-висцерального 
типа ожирения, характерного для менопаузы [1–4].

В периоде менопаузального перехода и ранней постмено-
паузе избыточная масса тела и ожирение регистрируются 
более чем у 50% женщин [5]. Накопление абдоминальной 
жировой ткани приводит к развитию инсулинорезистент-
ности с компенсаторной гиперинсулинемией, повышению 
синтеза липопротеидов очень низкой плотности в печени, 
повышению уровня триглицеридов и снижению уровня хо-
лестерина липопротеидов высокой плотности, повышению 
артериального давления и формированию ММС. 

Составной частью МС является неалкогольная жировая 
болезнь печени (НАЖБП). При ожирении распространен-
ность различных клинических форм НАЖБП значительно 
выше, чем в общей популяции, и составляет, по данным 
исследований, 75–93%. При морбидном ожирении частота 
встречаемости НАЖБП возрастает до 95–100%. Ожирение 
является независимым фактором риска развития НАЖБП, 
увеличивая риск развития этого заболевания более чем 
в 3,5  раза. По некоторым данным, стеатоз печени диагно-
стируется у 37–58% женщин с ММС [6]. Метаболические 
факторы риска и абдоминальное ожирение у женщин в 
период менопаузы могут способствовать более быстрому 
развитию воспалительного компонента и прогрессирова-
нию НАЖБП. Клиническая картина НАЖБП достаточно 
скудная, нередко течение стеатоза бессимптомное. Данные 
объективного исследования в 19–30% случаев не выявляют 
отклонений от нормы. Лабораторная диагностика не всегда 
позволяет дифференцировать форму НАЖБП. При иссле-
довании биохимических показателей крови может обнару-
живаться небольшое повышение трансаминаз [7, 8]. Есть 
данные, что увеличение выраженности ожирения и дис-
функции висцерального жира у пациентов с НАЖБП со-
провождается нарастанием структурно-функциональных 
нарушений со стороны печени [9]. 

Эстрогены воздействуют на имеющиеся в сосудистой 
стенке специфические рецепторы половых гормонов и ока-
зывают антипролиферативное влияние на гладкомышеч-
ные клетки сосудов, подавляя секрецию коллагена этими 
клетками. Эстрогенам также присущи сосудорасширяющие 
эффекты и улучшение функции эндотелия. Дефицит эстро-
генов и состояние хронического воспаления при ожирении 
как общем, так и абдоминальном вызывают нарушение ре-
гуляции эндокринных и паракринных эффектов продуктов 
адипоцитов, которые приводят к дисбалансу сосудистого 

гомеостаза и способствуют дисфункции эндотелиальной 
вазодилатации. А увеличение объема жировой ткани и, как 
следствие, возникающая гипоксия стимулируют стромаль-
ные клетки жировой ткани, активизируя неоангиогенез и 
воспаление. Известно, что адипоцитокины способствуют 
снижению выработки оксида азота эндотелием и усиле-
нию его деградации, активируя при этом синтез эндоте-
лина-1  [10]. При изучении сосудистой реакции в ответ на 
проведение пробы реактивной гиперемии у пациентов с 
НАЖБП выявлена взаимосвязь жирового поражения пече-
ни с ЭД [11]. Таким образом, женщин с ММС можно отне-
сти к группе риска по формированию НАЖБП.

Цель исследования – оценить функциональное состоя-
ние печени и эндотелия у пациенток с ММС в зависимости 
от степени ожирения. 

Материалы и методы
В исследовании приняли участие 100 женщин в раннем 

периоде постменопаузы (не позднее 5 лет от прекращения 
менструального цикла), из которых сформировано 2 группы: 
1-я группа – 70 пациенток с ММС с избыточной массой тела 
и ожирением разной степени среднего возраста 49,9±1,1 года 
с индексом массы тела (ИМТ) 33,5±1,3 (группа ММС), 
2-я группа – 30 практически здоровых женщин без ожирения 
и патологии печени средним возрастом 47,3±2,6 года с ИМТ 
в среднем 21,0±0,9 (группа сравнения). Все обследуемые 
дали информированное согласие на участие в исследовании. 
Проводились антропометрические измерения: оценка тело-
сложения, измерение роста и массы тела пациентки, объема 
талии (ОТ) и бедер (ОБ), соотношение ОТ/ОБ и расчет ИМТ. 
Уровень эстрадиола в крови определяли методом иммунохе-
милюминесцентного анализа на анализаторе Siemens (Герма-
ния) с использованием реактивов той же фирмы (значения 
для постменопаузы 5–46 пг/мл). Определяли лабораторные 
показатели функционального состояния печени: транса-
миназу, щелочную фосфатазу (ЩФ) и общий билирубин 
реактивами фирмы Abbott (США) на автоматическом био-
химическом анализаторе Architect-4000 (США), γ-глутамил-
трансферазу (ГГТ) с помощью наборов АО «Вектор-Бест»  
(г. Новосибирск) на автоматическом биохимическом анали-
заторе Landwind LW C200i (Китай).

Для оценки наличия, выраженности и типа эндотелиаль-
ной дисфункции (ЭД) использованы комплекс лаборатор-
ных маркеров и инструментальный метод [12].

1.  Маркер нарушений вазомоторной функции эндоте-
лия – определение содержания в крови уровня эндоте-
лина-1 (Еt-1).

2.  Маркер нарушений гемостатической функции эндоте-
лия и его повреждения – антиген фактора Виллебранда 
(vWFAg).

3.  Маркер нарушений ангиогенной функции эндотелия – 
фактор роста эндотелия сосудов (VEGF).
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4.  Маркер повреждения эндотелия – циркулирующие эн-
дотелиальные клетки, десквамированные эндотелиоци-
ты (ДЭЦ).

5.  Инструментальный метод – оценка реакции микросо-
судистого тонуса.

Концентрацию VEGF, Et-1 и vWFAg в сыворотке кро-
ви определяли методом иммуноферментного анализа с 
использованием наборов реагентов: «VEGF-ИФА-БЕСТ» 
(АО «Вектор-Бест», Новосибирск), Endotelin (Biomedica 
Medizinprodukte Gmbh & Co RG, Австрия), Technozymм 
WF:Ag ELISA (Technoclone Gmbh, Австрия) и планшетного 
фотометра Stat-Fax 2100 (Awareness Technology, США). Для 
подсчета количества ДЭЦ в плазме крови обследуемых лиц 
применяли модифицированный метод Hladovec (1978 г.), 
основанный на выделении клеток эндотелия вместе с тром-
боцитами, которые удаляли в результате осаждения с помо-
щью аденозиндифосфата. Данный метод позволяет оценить 
зависимость количественного показателя ДЭЦ от других 
факторов (продукции вазоконстрикторов и цитокинов), 
что дает возможность расширить представление о механиз-
мах повреждения сосудистого эндотелия [12].

Реакции микрососудистого тонуса оценивали с помощью 
прибора «Микротест» (Пермь, Россия, РУ Росздравнадзо-
ра  №ФСР 2012/14175), имеющего разрешение по темпера-
туре 0,001°С. Для оценки вклада различных механизмов 
регуляции сосудистого тонуса выбрано среднеквадратич-
ное значение амплитуды колебаний кожной температуры в 
соответствующем частотном диапазоне. За индекс тепловой 
вазодилации (ИТВ) принимали k=(ST1-ST2)/ST2, где ST1 – 
среднеквадратичное значение амплитуды нагрева, ST2 – ам-
плитуда после локального нагрева.

Стеатоз печени определяли на основании ультразву-
кового исследования (УЗИ) с использованием аппара-
та  – стационарный ультразвуковой сканер Medison CO, 
LTD, датчики с частотой 5–7,5 МГц, по традиционной ме-
тодике при наличии следующих признаков: диффузная 
гипер эхогенность печени, увеличение эхогенности печени 
по сравнению с почками, дистальное затухание эхосиг-
нала, обеднение сосудистого рисунка [7, 8]. Рассчитыва-

ли индекс стеатоза (Hepatic steatosis index – HSI) по фор-  
муле: HSI=8×(аланинаминотрансфераза – АЛТ/аспартата-
минотрансфераза – АСТ)+ИМТ (+2, если женщина; +2, если 
диабет), где ИМТ=масса тела/рост2. При HSI<30,0 cтеатоз 
печени исключается, при HSI>36,0 – подтверждается. Чув-
ствительность данного метода составляет 93,1%, специфич-
ность – 92,4% [13].

Статистическая обработка полученных данных проводи-
лась на персональном компьютере с использованием встро-
енного пакета анализа табличного процессора Excel 2016 MSO 
(Microsoft, 2016) и пакета прикладных электронных таблиц 
Stat2015. Для анализа количественных признаков применялись 
медиана (Me) и квартили (Q1, Q3). Для оценки значимости 
различий независимых групп использовали непараметриче-
ский критерий Манна–Уитни (U). Различия между выборками 
признавали достоверными при уровне значимости p<0,05.

Результаты
При опросе около 1/3 пациенток с ММС отмечали общую 

слабость, чувство тяжести в правом подреберье и предъяв-
ляли жалобы на диспепсию. Гипертоническая болезнь выяв-
лена у 60% исследуемых женщин из группы ММС, сахарный 
диабет 2-го типа – у 24%. Все пациентки с ММС имели гино-
идный тип ожирения, а их антропометрические характери-
стики значимо превышали показатели группы сравнения. 
Избыточная масса тела выявлена у 34% женщин с ММС, 
ожирение 1-й степени – у 29%, 2-й степени – у 23%, 3-й сте-
пени – у 14% пациенток. Параметр ОТ нарастал в группах 
в зависимости от степени ожирения, ОБ имел значимые 
различия только в группах с избыточной массой тела и  
1-й степенью ожирения (p=0,035). При этом соотношение 
ОТ/ОБ значимо увеличивалось при переходе из 2 в 3-ю сте-
пень ожирения (p=0,031); табл. 1.

Уровень эстрадиола в группе пациенток с избыточ-
ной массой тела составил 24,9 (19,3–44,2) пг/мл, с ожире-
нием 1-й  степени – 14,2 (11,8–15,1) пг/мл, с ожирением  
2–3-й степени – 22,9 (15,3–92,8) пг/мл. Более значимо уро-
вень эстрадиола снижался при переходе в 1-ю степень ожи-
рения (p=0,001).

Таблица 1. Антропометрическая характеристика пациенток  
с ММС в зависимости от степени ожирения
Table 1. Anthropometric characteristics of patients with MMC 
depending on the degree of obesity

Показа-
тели

Избыточная 
масса – 

1-я группа 
(n=24)

Ожирение 
1-й степени – 

2-я группа 
(n=20)

Ожирение 
2-й степени – 

3-я группа 
(n=16)

Ожирение 
3-й степени – 

4-я группа 
(n=10)

р

Масса 
тела, кг 74,5±2,2 85,0±3,3 96,0±5,4 119,6±2,7

р1–2=0,001 
р2–3=0,001 
р3–4=0,001

ИМТ 28,2±0,5 32,4±0,7 37,2±0,8 45,4±0,7
р1–2=0,001 
р2–3=0,001 
р3–4=0,001

ОТ, см 89 (88,3–94) 99,0 
(99,0–106,5)

110,0 
(105,0–114,0)

117,0 
(116,0–118,0)

р1–2=0,001 
р2–3=0,004 
р3–4=0,021

ОБ, см 103,5 
(100,5–107,8)

107,5 
(102,8–114,0)

113,5 
(110,0–118,5)

118,5 
(114–119,3)

р1–2=0,035 
р2–3=0,133 
р3–4=0,121

ОТ/ОБ 0,4 (0,3–0,4) 0,3 (0,3–0,4) 0,4 (0,3–0,4) 0,9 (0,8–0,9)
р1–2=0,707 
р2–3=0,721 
р3–4=0,031

Примечание. Здесь и далее в табл. 2–4: р – значимость различий при p<0,05.

Таблица 2. Функциональные печеночные показатели у пациен-
ток с ММС в зависимости от степени ожирения
Table 2. Functional liver parameters in patients with MMC, 
depending on the degree of obesity

Показа-
тели

Избыточная 
масса – 

1-я группа 
(n=24)

Ожирение 
1-й сте-
пени – 

2-я группа 
(n=20)

Ожирение 
2-й степени – 

3-я группа 
(n=16)

Ожирение 
3-й сте-
пени – 

4-я группа 
(n=10)

р

АЛТ, Ед/л 20,0 
(15,0–23,0)

21,0 
(18,3–27,0)

20,9 
(16,0–34,0)

21,0 
(19,0–25,0)

р1–2=0,189 
р2–3=0,887 
р3–4=0,977

АСТ, Ед/л 19,0 
(17,6–21,0)

19,0 
(15,0–22,5)

19,0 
(19,0–24,0)

20,0 
(19,0–23,0)

р1–2=0,850 
р2–3=0,590 
р3–4=0,662

Общий 
билирубин, 
мкмоль/л

8,8  
(7,7–9,8)

9,9  
(6,9–10,0) 7,5 (5,1–8,9) 11,0 

(10,9–11)

р1–2=0,705 
р2–3=0,182 
р3–4=0,053

ГГТ, Ед/л 21,3 
(19,7–22,8)

21  
(17,1–22,0)

17,5 
(14,6–26,8)

25,2 
(18,9–23,5)

р1–2=0,564 
р2–3=0,762 
р3–4=0,617

ЩФ, Ед/л 67,2 
(45,6–106,3)

73,0 
(61,5–88,5)

62,0 
(53,0–85,0)

210,0 
(93,0–234,0)

р1–2=0,648 
р2–3=0,587 
р3–4=0,034
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По данным УЗИ у всех пациенток с ММС найдены при-
знаки стеатоза печени. Индекс HSI у женщин группы срав-
нения оказался менее 30 (в диапазоне от 23,1 до 29,9), что 
исключает стеатоз. В группе пациенток с ММС значения 
данного показателя превышали 30 (31,6–65,2), что под-
тверждает наличие стеатоза. Таким образом, по данным 
двух методов (инструментального и расчетного малоинва-
зивного метода) у всех женщин с ММС и ожирением разной 
степени имелись признаки стеатоза печени. 

При анализе биохимических показателей у пациенток с 
ММС в зависимости от степени ожирения выявлено значи-
мое увеличение уровня ЩФ в группе с 3-й степенью ожи-
рения (p=0,034), что свидетельствует о развитии холестаза 
при выраженном ожирении (табл. 2).

Отсутствие синдрома цитолиза у пациенток с ММС ис-
ключает стеатогепатит и свидетельствует о наличии у них 
клинической формы стеатоза печени.

В результате исследования четырех маркеров ЭД показа-
но, что все они достоверно выше у пациенток с ММС, чем 
в группе сравнения. Статистически значимо увеличено ко-
личество ДЭЦ (p=0,004) и vWFAg (p=0,041), что говорит о 
повреждении эндотелия и нарушении его гемостатической 
функции. Концентрация VEGF в сыворотке крови пациен-
ток с ММС оказалась в 2,5 раза выше, чем в группе срав-
нения (p=0,001), что свидетельствует о нарушении функ-
циональной активности эндотелиоцитов и ангиогенной 
функции эндотелиальной выстилки синусоидов печени. 
В этих патологических процессах активно участвует Еt-1, 
продукция которого у женщин с ММС также значимо по-
вышена (p=0,001). 

Анализ результатов маркеров ЭД у пациенток с ММС в 
зависимости от степени ожирения показал, что уровни 
vWFAg, ДЭЦ и Еt-1 не имели значимых отличий, а медиана 
концентрации VEGF в сыворотке крови женщин с ожире-
нием 2-й степени оказалась достоверно выше, чем в под-
группе с 1-й степенью (p=0,044); табл. 3.

Инструментальная оценка функционального состояния 
эндотелия проводилась с записью колебаний кожной тем-
пературы при локальном нагреве дистальной фаланги сред-
него пальца до 42°С в течение 10 мин и регистрацией те-
плового, нейрогенного и эндотелиального ИТВ. Локальное 

нагревание является физиологическим фактором, который 
приводит к снижению тонуса сосудов, вазодилации и, сле-
довательно, увеличивает ИТВ.

У пациенток с ММС отмечался недостаточный прирост 
амплитуд колебаний кожной температуры, что может сви-
детельствовать о нарушении вазодилаторных механизмов 
регуляции тонуса сосудов. Мышечный и нейрогенный ИТВ 
значимо снижался у женщин с 1-й степенью ожирения в 
сравнении с группой с избыточной массой тела (p=0,041 и 
0,047). Наиболее низкая реакция эндотелия наблюдалась 
при переходе в 1-ю степень ожирения в сравнении с жен-
щинами с избытком массы тела (табл. 4).

Полученные данные позволяют сделать заключение, что у 
пациенток с ММС и ожирением нарушается функциониро-
вание механизмов, регулирующих вазодилатацию, в первую 
очередь – эндотелиального компонента.

Обсуждение
Все пациентки с ММС в нашем исследовании имели ги-

ноидный тип ожирения и снижение концентрации эстра-
диола. По данным литературы, в периоде менопаузы избы-
точная масса тела и ожирение регистрируются более чем 
у 1/2  женщин [5]. Женские половые гормоны участвуют в 
регуляции сосудистого тонуса, и их дефицит может спо-
собствовать формированию артериальной гипертензии в 
периоде половой инволюции. В исследуемой нами группе 
60% женщин с ММС имели гипертоническую болезнь. 

По данным УЗИ и расчетного индекса HSI стеатоз печени 
регистрировался у 100% пациенток. НАЖБП является со-
ставной частью МС и чаще регистрируется у женщин в воз-
расте 40–50 лет c различными метаболическими нарушени-
ями, особенно в периоде менопаузы, что позволяет отнести 
их в группу риска по данной нозологии [14]. По некоторым 
данным, стеатоз печени диагностируется у 37–58% женщин 
с ММС [6]. Женщины в постменопаузе имеют более выра-
женный фиброз печени и худший жизненный прогноз по 
сравнению с мужчинами и женщинами в период периме-
нопаузы [15]. У больных с ожирением распространенность 
различных клинических форм НАЖБП значительно выше, 
чем в общей популяции, и составляет, по данным исследо-
ваний, 75–93%, а при морбидном ожирении – до 100% [16]. 

Таблица 3. Показатели функционального состояния эндотелия  
у пациенток с ММС в зависимости от степени ожирения
Table 3. Indicators of the functional state of the endothelium  
in patients with MMC, depending on the degree of obesity

Показа-
тели

Избыточная 
масса – 

1-я группа 
(n=24)

Ожирение 
1-й сте-
пени – 

2-я группа 
(n=20)

Ожирение 
2-й сте-
пени – 

3-я группа 
(n=16)

Ожирение 
3-й сте-
пени – 

4-я группа 
(n=10)

р

ДЭЦ, 
×104/л 3,0 (2,6–4,0) 3,0 (2,5–3,0) 3,3 (2,6–3,9) 3,5 (3,5–3,6)

р1–2=0,496 
р2–3=0,645 
р3–4=0,803

Еt-1, 
фмоль/мл 0,5 (0,4–2,3) 0,5 (0,4–1,0) 0,5 (0,3–2,1) 0,4 (0,3–2,0)

р1–2=0,940 
р2–3=0,745 
р3–4=0,211

VEGF,  
пг/мл

198,0 
(107,0–301,0)

177,2 
(122,3–478,8)

253,6 
(120,2–442,0)

233,0 
(110,2–452,5)

р1–2=0,627 
р2–3=0,044 
р3–4=0,513

vWFAg,  
МЕ/мл 1,1 (0,8–1,4) 1,3 (1,0–1,5) 1,3 (0,7–1,4) 1,1 (1,0–1,1)

р1–2=0,576 
р2–3=0,810 
р3–4=0,908

Таблица 4. ИТВ у пациенток с ММС в зависимости от степени 
ожирения
Table 4. Index of thermal vasodilation in patients with MS, 
depending on the degree of obesity

ИТВ

Избыточ-
ная масса – 
1-я группа 

(n=24)

Ожирение 
1-й сте-
пени – 

2-я группа 
(n=20)

Ожирение 
2-й сте-
пени – 

3-я группа 
(n=16)

Ожирение 
3-й сте-
пени – 

4-я группа 
(n=10)

р

Мышечный 1,4 (0,8–1,7) 0,3 (0,3–0,6) 1,2 (0,9–1,6) 1,2 (0,8–1,6)
р1–2=0,041 
р2–3=0,289 
р3–4=0,977

Нейрогенный 2,3 (0,7–3,2) 1,0 (0,7–1,1) 1,4 (0,2–2,5) 1,5 (0,3–2,6)
р1–2=0,037 
р2–3=0,655 
р3–4=0,789

Эндотелиаль-
ный 0,9 (0,3–1,0) 0,8 (0,8–0,9) 2,3 (0,7–4,2) 2,0 (0,8–3,2)

р1–2=0,843 
р2–3=0,009 
р3–4=0,678
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По некоторым исследованиям, расстройства функцио-
нальных показателей печени чаще обнаруживаются у жен-
щин [17]. В исследуемой группе пациенток с ММС уровень 
трансаминаз оставался в пределах референсных значений, 
что исключает стеатогепатит. У 13% женщин со стеато-
зом повышен уровень ЩФ. В литературе есть данные, что 
увеличение выраженности ожирения и дисфункции вис-
церального жира у пациентов с НАЖБП сопровождается 
нарастанием структурно-функциональных нарушений со 
стороны печени [9].

В настоящее время ЭД рассматривается как универсаль-
ное неспецифическое звено в патогенезе многих заболева-
ний. Одной из наиболее ярких отличительных особенно-
стей эндотелиальных клеток является их функциональная 
гетерогенность, что позволяет выделить несколько типовых 
форм дисфункции эндотелия (вазомоторную, гемостатиче-
скую, адгезионную и ангиогенную) [12]. Все маркеры ЭД 
достоверно повышены у наших пациенток с ММС. Увели-
чение количества ДЭЦ и vWFAg говорит о повреждении 
эндотелия и нарушении его гемостатической функции. Еt-1 
является вазоконстриктором, отражает степень нарушений 
вазомоторной функции эндотелия, негативно влияет на ге-
модинамику печени, а также активирует звездчатые клетки, 
что способствует развитию фиброза. Увеличение медианы 
концентрации VEGF в крови исследуемых нами женщин с 
ожирением 2-й степени в сравнении с 1-й степенью может 
говорить о прогрессировании ангиогенной дисфункции по 
мере увеличения выраженности ожирения. Недостаточный 
прирост амплитуд колебаний кожной температуры при ин-
струментальной оценке функционального состояния эндо-
телия может свидетельствовать о нарушении вазодилатор-
ных механизмов регуляции тонуса сосудов. 

Очевидно, что пол, наличие избыточной массы тела и ожи-
рения, менопаузальный статус, дефицит эстрогенов и выра-
женность ЭД влияют на течение и исход НАЖБП и требуют 
стратификации, что может способствовать эффективному 
поиску подходов к диагностике и терапии в этой группе риска.

Заключение
Таким образом, ММС сопровождается формированием 

стеатоза печени и развитием ЭД с повреждением эндотели-
оцитов и нарушением вазомоторной, гемостатической и ан-
гиогенной функции эндотелия со снижением ИТВ, прогрес-
сирующей по мере увеличения выраженности ожирения.

Пациенткам с ММС для оценки состояния печени реко-
мендуется проведение комплексного инструментально-ла-
бораторного обследования, включающего УЗИ печени, 
определение биохимических показателей (маркеры цитоли-
за и холестаза) и расчет индекса HSI.
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