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WNT-СИГНАЛЬНЫЙ ПУТЬ И ЕГО СВЯЗЬ 
С МЕТАБОЛИЧЕСКИМИ НАРУШЕНИЯМИ:  
РОЛЬ DVL-1 И WIF-1
Снимщикова И.А., Плотникова М.О., Кулакова А.С., 
Якушкина Н.Ю.
ФГБОУ ВО «Орловский государственный университет имени И.С. Тургенева», г. Орел, Россия

Резюме. Ожирение является глобальной проблемой здравоохранения на протяжении последних 
десятилетий. Поиск новых путей в борьбе с избыточным весом и ожирением приводит к более глубо-
кому пониманию патогенетических механизмов, лежащих в основе данного состояния, и с каждым 
новым исследованием происходит расширение взгляда на проблему с точки зрения, в первую очередь, 
иммунологических аспектов. Несмотря на активное изучение WNT сигнальной системы в последние 
годы, в доступной литературе имеется небольшое количество работ, посвященных определению ком-
понентов данного сигнального пути в сыворотке крови людей, страдающих ожирением, и практиче-
ски нет работ по исследованию WIF-1 и DVL-1. Цель работы – изучение белков WNT-сигнальной си-
стемы (DVL-1, WIF-1) в сыворотке крови лиц с избыточной массой тела и ожирением. Обследовано 
210 пациентов в возрасте от 19 до 65 лет, распределенных на 4 группы: I – лица с нормальной массой 
тела, II – пациенты с избыточной массой тела; III – лица с метаболически здоровым ожирением, IV – 
пациенты с метаболически нездоровым ожирением с использованием общеклинических и иммуно-
логических методов исследования. В ходе исследования получены данные о концентрации DVL-1 и 
WIF-1 в сыворотке крови пациентов с избыточной массой тела, метаболически здоровым и нездоро-
вым ожирением, описаны корреляционный взаимосвязи данных протеинов WNT-сигнального пути 
с клинико-лабораторными показателями. У пациентов, страдающих ожирением, выявлены статисти-
чески значимые изменения значений компонентов WNT-сигнальной системы в сыворотке крови: 
повышение уровня DVL-1, а также нарастание уровня WIF-1 с увеличением степени ожирения у ме-
таболически здоровых лиц. Выявлены корреляции DVL-1 и показателями липидного спектра; WIF-1 
с показателями холестеринового профиля, лейкоцитами и скоростью оседания эритроцитов. Таким 
образом, патогенез ожирения представляет собой многогранный процесс, в котором принимают 
участие различные иммунопатологические механизмы, включая основные сигнальные системы, где 
одну из ведущих ролей играет WNT-сигнальный путь. И хотя некоторые эффекты, опосредованные 
DVL-1 и WIF-1, были в последнее время выяснены, детали их интеграции являются тем недостающим 

https://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.46235/1028-7221-16930-WSP&domain=PDF&date_stamp=2024-09-25


546

Snimshchikova I.A. et al.
Снимщикова И.А. и др.

Russian Journal of Immunology/Rossiyskiy Immunologicheskiy Zhurnal
Российский иммунологический журнал

звеном, которое необходимо дополнительно исследовать, чтобы лучше понять иммунопатогенез ме-
тавоспаления при ожирении. 

Ключевые слова: ожирение, DVL-1, WIF-1, WNT-сигнальный путь, метаболически здоровое ожирение, метаболически 
нездоровое ожирение

WNT SIGNALING PATHWAY AND ITS CONNECTION WITH 
METABOLIC DISORDERS: THE ROLE OF DVL-1 AND WIF-1
Snimshchikova I.A., Plotnikova M.O., Kulakova A.S.,  
Yakushkina N.Yu.
Turgenev State University of Orel, Orel, Russian Federation

Abstract. Obesity has been a global health problem over the past decades. The search for new ways in 
the fight against overweight and obesity leads to a deeper understanding of the pathogenetic mechanisms 
underlying this condition, and with each new study, the understanding of the problem expands first of all 
from the immunological approach. Despite the active study of the WNT signaling system in recent years, the 
available literature contains a small number of studies devoted to determining the components of this signaling 
pathway in the blood serum of obese people, and virtually no studies on WIF-1 and DVL-1. Purpose of the 
work: to study DVL-1 and WIF-1 in the blood serum of overweight and obese individuals. Patients (n = 210, 
aged 19 to 65) were examined, divided into 4 groups: I – people with normal body weight, II – patients with 
excess body weight; III – patients with metabolically healthy obesity, and IV – patients with metabolically 
unhealthy obesity using general clinical and immunological research methods. The study obtained data on the 
concentrations of DVL-1 and WIF-1 in the blood serum of patients with overweight, metabolically healthy 
and unhealthy obesity, and described the correlation between these proteins of the WNT-signaling pathway 
and clinical and laboratory parameters. In obese patients, statistically significant changes in the values of the 
components of the WNT signaling system in the blood serum were detected: an increase in the level of DVL-1, 
as well as an increase in the level of WIF-1 with an increase in the degree of obesity in metabolically healthy 
individuals. Correlations between DVL-1 and lipid spectrum indicators; between WIF- 1 with cholesterol 
profile, leukocytes and erythrocyte sedimentation rate were revealed. The pathogenesis of obesity is a complex 
process in which various immunopathological mechanisms, where the WNT signaling pathway plays one of 
the leading roles. Although some of the effects mediated by DVL-1 and WIF-1 have recently been elucidated, 
the details of their integration are a missing link that must be further explored for better understanding of the 
immunopathogenesis of metainflammation in obesity.

Keywords: obesity, DVL-1, WIF-1, WNT-signaling system, metabolically healthy obesity, metabolically unhealthy obesity

Введение
Ожирение является одной из наиболее акту-

альных проблем современного общества. В на-
стоящее время более 650 миллионов взрослых 
и 340 миллионов детей в мире страдают ожире-
нием. По оценкам ВОЗ в 2022 г. ожирение реги-
стрировалось у каждого восьмого человека. При 
сохранении аналогичных тенденций к 2030 году 
каждый пятый житель планеты будет страдать 
ожирением, что обосновывает актуальность по-
иска новых путей в борьбе с избыточным весом и 
ожирением и необходимость более глубокого из-
учения его патогенетических механизмов [11, 14].

Согласно современным данным, ожирение 
представляет собой хронический воспалитель-
ный процесс низкой степени активности с ме-
таболической дисрегуляцией (метавоспаление), 
наблюдающийся во всех тканях, участвующих в 
энергетическом гомеостазе, и характеризующий-
ся дисфункцией адипоцитов, рекрутированием 
иммуноцитов, аномальной выработкой цитоки-
нов и других регуляторных пептидов [15]. Вместе 
с тем, молекулярные события, опосредующие 
развитие метавоспаления остаются недостаточно 
изученными.

Достижения в области изучения клеточных и 
сигнальных основ взаимодействия иммунитета 
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и метаболизма позволило расширить понимание 
патофизиологических механизмов ожирения и 
сформулировать концепцию иммунометаболиз-
ма [15]. 

Многочисленными исследованиями установ-
лена взаимосвязь ожирения с высоким риском 
развития метаболических нарушений (инсули-
норезистентность, атерогенная дислипидемия и 
др.) и ассоциированных с ними заболеваний, та-
ких как ишемическая болезнь сердца, сахарный 
диабет и др. [6, 14, 15].

Однако в целом ряде работ приводятся данные 
о том, что ожирение не всегда сопровождается 
метаболическими нарушениями, что позволило 
выделить фенотип ожирения, при котором отсут-
ствуют какие-либо значимые кардиометаболи-
ческие нарушения, обозначаемый как «метабо-
лически здоровое ожирение» (MЗO) и фенотип, 
относящийся к «метаболически нездоровому 
ожирению» (МНЗО) у лиц, имеющих помимо 
ожирения, сопутствующие кардиометаболиче-
ские нарушения [3, 6].

В доступной литературе приводятся данные, 
в которых MЗO не является стабильным фено-
типом и представляет собой ряд непрерывных 
ассоциаций между ожирением и дисфункцио-
нальными метаболическими, воспалительными 
и иммунными процессами, а пациенты с МЗО в 
долгосрочной перспективе имеют высокий риск 
развития кардиометаболических заболеваний [3, 
6]. Вместе с тем, фундаментальные механизмы, 
лежащие в основе иммунометаболического про-
филирования при различных фенотипах ожире-
ния, остаются недостаточно изученными.

В настоящее время активно изучаются как 
регуляторные механизмы метаболической адап-
тации иммунных клеток, так и особенности вли-
яния иммунной системы на метаболическую пе-
редачу сигналов при ожирении [15].

Одним из перспективных направлений изуче-
ния иммунопатогенеза метавоспаления при ожи-
рении является исследование WNT-сигналинга, 
связанного с множеством иммунобиологических 
процессов как в эмбриональном, так и постна-
тальном периоде, отвечающего за дифферен-
цировку, пролиферацию и миграцию клеток, а 
также вовлеченного в патогенез кардиометабо-
лического синдрома и сердечно-сосудистых за-
болеваний [4, 5]. 

На сегодняшний день описано три сигналь-
ных каскада, активируемых морфогенными бел-
ками семейства WNT: сигнальный путь с уча-
стием β-катенина – канонический, а также два 
неканонических: WNT/Ca2+ и путь планарной 
клеточной полярности (PCP), не зависящих 
от β-катенина [4, 5, 8]. Канонический WNT-
сигналинг регулируется на разных уровнях. Клю-

чевым событием при активации канонического 
сигнального каскада WNT является стабилизация 
β-катенина. В отсутствие активирующего сигна-
ла концентрация β-катенина в ядре и цитоплазме 
поддерживается на сравнительно низком уровне. 
Это достигается при помощи специального ком-
плекса «деградации», включающего белки Axin, 
APC (adenomatous polyposis coli) и протеинкиназу 
GSK–3β (glycogen synthase kinase 3β). В составе 
комплекса β-катенин подвергается фосфорили-
рованию, что служит сигналом для его последу-
ющего разрушения. 

Активация канонического сигнального пути 
WNT связана с образованием тройственного ком-
плекса, состоящего из WNT-лиганда, рецептора 
из семейства Fzd и корецептора LRP5/6, и сопро-
вождается рекрутированием во внутриклеточный 
домен рецептора Fzd морфогенного белка DVL 
(Dishevelled), который, ингибируя компоненты 
комплекса деградации, способствует накопле-
нию β-катенина в цитоплазме, транслокации в 
ядро и запуску каскада активации транскрипци-
онных факторов и генов-мишеней, связанных с 
WNT [4, 5]. Несмотря на то, что в фундаменталь-
ных исследованиях показана центральная роль 
DVL в распространении WNT-сигнала [13], мо-
лекулярные механизмы, опосредующие участие 
DVL в неканонических WNT/Ca2+ и PCP-путях 
передачи сигнала еще предстоит выяснить.

На сегодняшний день DVL-1 является наи-
менее изученным среди компонентов WNT-
сигнального пути, а его роль в метавоспалении до 
конца не определена. 

Передача сигналов WNT модулируется раз-
личными внеклеточными антагонистами. Боль-
шинство авторов сходится во мнении, что WIF-1 
(WNT-ингибирующий фактор 1) – один из ос-
новных регуляторов WNT-каскада, который мо-
жет напрямую взаимодействовать с различными 
WNT лигандами и препятствовать их связыва-
нию с рецепторами. Кроме того, результаты ряда 
экспериментальных исследований по профили-
рованию экспрессии WIF-1 показали, что WIF-1, 
по всей видимости, является центральным игро-
ком в динамическом контроле передачи сигна-
лов WNT посредством механизма регуляторной 
обратной связи [12].

Несмотря на активное изучение WNT-
сигнального пути во всем мире, имеется неболь-
шое количество работ, посвященных определе-
нию компонентов данной системы в сыворотке 
крови людей, страдающих ожирением [4], и прак-
тически нет работ, исследующих WIF-1 и DVL-1. 
Этим был обусловлен наш интерес к изучению 
данных морфогенных белков WNT-сигнальной 
системы у лиц с избыточной массой тела и ожи-
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рением, что и определило цель нашего исследо-
вания. 

Материалы и методы
Нами было обследовано 210 пациентов (от 19 

до 65 лет) с избыточной массой тела и ожирением, 
которые были разделены на 4 группы, сопостави-
мые по возрасту и полу: I (контрольная группа) – 
лица с нормальной массой тела (n = 45); II – па-
циенты с избыточной массой тела и индексом 
массы тела (ИМТ) 25-29,9 (n = 77); III – пациен-
ты с МЗО (ИМТ ≥ 30, без кардиометаболических 
нарушений по результатам лабораторного и ин-
струментального обследования и данным анам-
неза; n = 56); IV – пациенты с МНЗО (ИМТ ≥ 30 с 
наличием кардиометаболических нарушений по 
результатам обследования; n = 32). 

Для определения метаболического статуса 
лиц с ожирением использовались критерии в со-
ответствии с международными стандартами [6]. 
Диагностика избыточной массы тела, ожире-
ния и оценка его степени проводилась методом  
Кетле. 

В исследование не включались пациенты при 
наличии сопутствующей патологии в стадии обо-
стрения и/или декомпенсации, острых инфек-
ционных заболеваний, сахарного диабета, бе-
ременности, получавшие иммуносупрессивную 
терапию.

Работа выполнена в соответствии со стандар-
тами GCP и одобрена Этическим комитетом ОГУ 
им. И.С. Тургенева. От каждого пациента полу-
чено добровольное информированное согласие. 

В исследовании был применен комплекс об-
щеклинических и иммунологических методов, 
включавших определение и оценку антропоме-
трических данных, клинических и биохимиче-
ских показателей периферической крови (общий 
анализ крови, биохимический анализ крови: об-
щий белок, билирубин, АЛТ, АСТ, глюкоза, ли-
пидный профиль, креатинин). 

В соответствии с целью работы у всех больных 
определяли уровень белков DVL-1, WIF-1 в сыво-
ротке крови. Забор венозной крови осуществлял-
ся утром натощак в объеме 10 мл. Полученную 
центрифугированием сыворотку хранили при 
температуре -20 оС до проведения исследования 
методом иммуноферментного анализа с исполь-
зованием наборов Sunlong Вiotech Со (Китай). 

Статистический анализ проводился с исполь-
зованием программы StatTech 3.1.10 (Россия, 
2023). Количественные показатели оценивались 
на предмет соответствия нормальному распре-
делению с помощью критериев Шапиро–Уил-
ка и Колмогорова–Смирнова. Направление и 
теснота корреляционной связи оценивались с 
помощью коэффициента ранговой корреля-

ции Спирмена. Все данные в статье представле-
ны в виде (Me) и нижнего и верхнего квартилей 
(Q0,25-Q0,75). Сравнение двух групп производилось 
с помощью U-критерия Манна–Уитни. Направ-
ление и теснота корреляционной связи между 
двумя количественными показателями оценива-
лись с помощью шкалы Чеддока. Все статистиче-
ские сравнения были двусторонними, значение 
p < 0,05 считались статистически значимым.

Работа выполнена в ОГУ имени И.С. Турге-
нева в рамках государственного задания № 075-
00196-24-02 на 2024 год, проект № FSGN-2024-
0007 (1023110800218-7-3.2.4;3.1.3;2.6.1).

Результаты и обсуждение
Учитывая, что в настоящее время имеются 

лишь единичные работы, описывающие роль 
DVL-1, участвующего как в канонической, так 
и неканонической передаче WNT-сигналов при 
адипогенезе, представляло интерес оценить его 
концентрацию в сыворотке крови пациентов. 
В результате определения содержания белка 
DVL-1 в сыворотке крови исследуемых лиц вы-
явлена широкая вариабельность значений. Так, 
у пациентов II группы уровень DVL-1 находился 
в диапазоне от 108,0 до 575,0 пг/мл, и в среднем 
лишь незначительно превышал показатели кон-
трольной группы (110 (100-260,0) пг/мл). В то 
время как у больных III и IV групп сывороточ-
ная концентрация DVL-1 в 4-5 раз превышала 
аналогичные показатели, полученные у лиц с 
нормальной массой тела (р < 0,001), составив 
505 (325-700) и 482,5 (360-696,75) пг/мл соответ-
ственно. При этом у 40,0% пациентов с нормаль-
ной массой тела регистрировалось минимальное 
пороговое значение DVL-1, а у 32,1% лиц с МЗО 
и у 25,0% пациентов с МНЗО были установлены 
максимальные значения показателя, превышаю-
щие 700 пг/мл, что может свидетельствовать об 
увеличении экспрессии DVL-1 в процессе адипо-
генеза.

Не было установлено достоверных корреля-
ционных зависимостей между DVL-1 и уровнем 
артериального давления, показателями общего 
анализа крови, глюкозы, АЛТ, АСТ, общим бел-
ком, билирубином, креатинином, возрастом и 
полом.

Статистически значимые результаты прове-
денного нами корреляционного анализа сыво-
роточного уровня DVL-1 с лабораторными по-
казателями и ИМТ пациентов с МНЗО и МЗО 
представлены в таблице 1. 

Статистически значимые корреляционные за-
висимости, отмеченные между DVL-1, общим хо-
лестерином, ЛПНП, ЛПВП подтверждают роль 
DVL-1 в качестве молекулярного медиатора, объ-
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единяющего WNT-сигналинг и гиперлипидемию, 
и согласуются с данными литературы [7, 10].

Кроме того, учитывая результаты предыдущих 
наших исследований [1], продемонстрировав-
ших вовлеченность β-катенина в молекулярный 
сигнальный каскад WNT, заслуживают внима-
ния данные о выявленной прямой корреляци-
онной взаимосвязи DVL-1 с уровнем β-катенина 
(табл.  1, р  <  0,001), что подтверждает участие 
DVL- 1 в активации канонического сигнального 
каскада WNT у лиц, имеющих избыток жиро-
вой ткани, и свидетельствует о возможной ком-
пенсаторной гиперпродукции DVL-1, необхо-
димой для деградации чрезмерной продукции 
β-катенина [9].

Стоит отметить, что с увеличением степени 
ожирения уровень DVL-1 возрастал, что под-
тверждается установленной заметной прямой 

корреляционной зависимостью DVL-1 и ИМТ 
(р < 0,001).

Известно, что WIF-1 является внеклеточным 
антагонистом WNT-сигнального пути и отража-
ет измененную передачу сигналов WNT в раннем 
атерогенезе, являясь важным предиктором буду-
щих неблагоприятных дисметаболических и сер-
дечно–сосудистых событий [2, 4, 5]. 

Согласно полученным данным, не было уста-
новлено достоверных различий между уров-
нем WIF-1 в сыворотке крови пациентов кон-
трольной группы (235 (140,75-521,25) пг/мл), 
больных с избыточной массой тела (272,50 
(138,75-531,25) пг/ мл), с МЗО и МНЗО (160,0 
(130,0-612,50) пг/ мл и 140,0 (124,75-171,25) пг/мл 
соответственно). 

Однако у 20,0% пациентов I группы и 18,2% – 
II группы концентрация WIF-1 была максималь-
но высокой (1030-1262 пг/мл), в то время как у 

ТАБЛИЦА 1. РЕЗУЛЬТАТЫ АНАЛИЗА ВЗАИМОСВЯЗИ DVL-1 И КОЛИЧЕСТВЕННЫХ ПЕРЕМЕННЫХ У ПАЦИЕНТОВ С 
МЗО И МНЗО

TABLE 1. RESULTS OF THE ANALYSIS OF THE CORRELATION BETWEEN DVL-1 AND QUANTITATIVE VARIABLES IN 
PATIENTS WITH MHO AND MUHO

Показатели
Indicators

Характеристика корреляционной связи
Characteristics of correlation

МЗО
MHO

МНЗО
MUHO

ρ
Теснота связи

Connection 
tightness

p ρ
Теснота связи

Connection 
tightness

p

DVL-1 – ИМТ 
DVL-1 – BMI 0,629 Заметная

Noticeable  < 0,001* 0,530 Заметная
Noticeable 0,002*

DVL-1 – триглицериды 
DVL-1 – triglycerides 0,277 Слабая

Weak 0,153 0,410 Умеренная
Moderate 0,020*

DVL-1 – ЛПВП
DVL-1 – HDL -0,175 Слабая

Weak 0,372 -0,359 Умеренная
Moderate 0,043*

DVL-1 – ЛПНП
DVL-1 – LDL 0,401 Умеренная

Moderate 0,034* 0,302 Умеренная
Moderate 0,093

DVL-1 – ЛПОНП
DVL-1 – VLDL 0,305 Умеренная

Moderate 0,114 0,208 Слабая
Weak 0,254

DVL-1 – коэффициент 
атерогенности
DVL-1 – atherogenic 
coefficient

0,291 Слабая
Weak 0,133 0,407 Умеренная

Moderate 0,021*

DVL-1 – общий 
холестерин
DVL-1 – total cholesterol

0,319 Умеренная
Moderate 0,098 0,395 Умеренная

Moderate 0,025*

DVL-1 – β-катенин
DVL-1 – β-catenin 0,596 Заметная

Noticeable  < 0,001* 0,351 Умеренная
Moderate 0,049*

Примечание. * – p < 0,05; ИМТ – индекс массы тела, ЛПВП – липопротеины высокой плотности, ЛПНП – липопротеины 
низкой плотности, ЛПОНП – липопротеины очень низкой плотности.

Note. *, p < 0.05; BMI, body mass index; HDL, high-density lipoprotein; LDL, low-density lipoprotein; VLDL, very low-density 
lipoprotein.
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34,4% пациентов IV группы наблюдались мини-
мальные пороговые значения (105-125 пг/ мл), 
что может быть обусловлено расходованием 
WIF- 1 на блокирование WNT/β-катенин сиг-
нального пути и свидетельствовать об аберрант-
ной передаче WNT-сигнала при ожирении с со-
путствующими метаболическими нарушениями.

Статистически значимые результаты корреля-
ционного анализа сывороточного уровня WIF-1 с 
лабораторными показателями у пациентов с ме-
таболически здоровым и нездоровым ожирением 
представлены в таблице 2. 

С учетом ранее полученных нами данных [1], 
следует отметить наличие статистически значи-
мой прямой корреляционной зависимости WIF-1 
и β-катенина, что, возможно, может быть связа-

но со способностью WIF-1 ингибировать другие 
(неканонические) пути WNT в дополнение к ка-
нонической передаче сигналов WNT/β-катенин.

Кроме того, при оценке показателя WIF-1 у 
пациентов III группы были выявлены его внутри-
групповые статистически значимые различия, 
характеризующиеся увеличением концентрации 
WIF-1 по мере возрастания степени ожирения. 
При этом уровень WIF-1 составил 140,50 (130-
165) пг/мл у пациентов с 1-й степенью ожирения 
с его достоверным повышением до 650 (620-665) 
и 1120 (1035-1225) пг/мл – при 2-й и 3-й степе-
ни ожирения соответственно (p < 0,001), что со-
гласуется с данными литературы о способности 
WIF-1 не только ингибировать передачу WNT-

ТАБЛИЦА 2. РЕЗУЛЬТАТЫ АНАЛИЗА ВЗАИМОСВЯЗИ WIF-1 И КОЛИЧЕСТВЕННЫХ ПЕРЕМЕННЫХ У ПАЦИЕНТОВ 
С МЗО И МНЗО

TABLE 2. RESULTS OF THE ANALYSIS OF WIF-1 CORRELATION WITH QUANTIFIED VARIABLES IN PATIENTS WITH MHO 
AND MUHO

Показатели
Indicators

Характеристика корреляционной связи
Characteristics of correlation

МЗО
MHO

МНЗО
MUHO

ρ
Теснота связи

Connection 
tightness

p ρ
Теснота связи

Connection 
tightness

p

WIF-1 – лейкоциты
WIF-1 – leukocytes 0,434 Умеренная

Moderate 0,021* 0,083 Нет связи
No connection 0,650

WIF-1 – СОЭ
WIF-1 – ESR 0,420 Умеренная

Moderate 0,026* 0,186 Слабая
Weak 0,309

WIF-1 – триглицериды
WIF –1 – triglycerides 0,233 Слабая

Weak 0,232 0,553 Заметная
Noticeable 0,001*

WIF-1 – ЛПВП
WIF-1 – HDL -0,153 Слабая

Weak 0,437 –0,376 Умеренная
Moderate 0,034*

WIF-1 – ЛПНП
WIF-1 – LDL 0,376 Умеренная

Moderate 0,048* 0,292 Слабая
Weak 0,105

WIF-1 – ЛПОНП
WIF-1 – VLDL 0,232 Слабая

Weak 0,236 0,474 Умеренная
Moderate 0,006*

WIF-1 – коэффициент 
атерогенности
WIF-1 – atherogenic 
coefficient 

0,425 Умеренная
Moderate 0,024* 0,309 Умеренная

Moderate 0,085

WIF-1 – общий 
холестерин
WIF –1 – total cholesterol

0,440 Умеренная
Moderate 0,019* 0,134 Слабая

Weak 0,465

WIF-1 – ββ-катенин
WIF-1 – β-catenin 0,413 Умеренная

Moderate 0,029* 0,603 Заметная
Noticeable < 0,001*

Примечание. * – p < 0,05; СОЭ – скорость оседания эритроцитов, ЛПВП – липопротеины высокой плотности, ЛПНП– 
липопротеины низкой плотности, ЛПОНП – липопротеины очень низкой плотности.

Note. *, p < 0.05; ESR, erythrocyte sedimentation rate; HDL, high density lipoproteins; LDL, low density lipoproteins; VLDL, very low 
density lipoproteins.
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сигналов, но и стимулировать экспрессию ади-
погенных генов [2]. 

Как видно из таблицы 2, повышенная концен-
трация WIF-1 ассоциировалась с нарушениями 
липидного спектра, преимущественно с ЛПНП в 
группе пациентов с МЗО и ЛПОНП у больных с 
МНЗО. 

Сывороточный уровень WIF-1 показал поло-
жительную корреляцию с показателями лейко-
цитов и скоростью оседания эритроцитов лишь в 
группе пациентов с МЗО (табл. 2), что, по всей 
видимости, связано с повышенной востребован-
ностью и расходом WIF-1 при возрастании мета-
болических нарушений у пациентов с ожирением 
и, вероятно, может служить маркером неблаго-
приятного течения метавоспаления при ожире-

нии без клинических признаков метаболическо-
го синдрома.

Заключение
Таким образом, патогенез ожирения пред-

ставляет собой многогранный процесс, в кото-
ром принимают участие различные иммунопа-
тологические механизмы, включая основные 
сигнальные системы, где одну из ведущих ролей 
играет WNT-сигнальный путь. И хотя некоторые 
эффекты, опосредованные DVL-1 и WIF-1, были 
в последнее время выяснены, детали их интегра-
ции являются тем недостающим звеном, которое 
необходимо дополнительно исследовать, чтобы 
лучше понять иммунопатогенез метавоспаления 
при ожирении. 
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