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АССОЦИАЦИЯ СУБПОПУЛЯЦИОННОГО СОСТАВА 
ЛИМФОЦИТОВ, МАРКЕРОВ ИНСУЛИНОРЕЗИСТЕНТНОСТИ 
И ДИСФУНКЦИИ ЭНДОТЕЛИЯ У МУЖЧИН  
С АБДОМИНАЛЬНЫМ ОЖИРЕНИЕМ И МЕТАБОЛИЧЕСКИМ 
СИНДРОМОМ
Сумеркина В.А.1, Телешева Л.Ф.1, Головнева Е.С.1, Туманов С.В.2
1 ФГБОУ ВО «Южно-Уральский государственный медицинский университет» Министерства здравоохранения 
РФ, г. Челябинск, Россия  
2 ГБУЗ «Городская клиническая онкологическая больница № 1 Департамента здравоохранения города 
Москвы», Москва, Россия

Резюме. Компоненты метаболического синдрома (МС) ассоциированы с повреждением эндоте-
лия и иммунными нарушениями, однако литературные данные об особенностях клеточного имму-
нитета при абдоминальном ожирении (АО) и МС неоднозначны, а единой концепции о механизме 
формирования иммунных нарушений не предложено. В работе представлены данные о субпопуля-
циях лимфоцитов у мужчин с АО и МС, а также их взаимосвязь с маркерами инсулинорезистент-
ности, дисфункции висцеральной жировой ткани и эндотелия. В работу включили 124 мужчины в 
возрасте 18-45 лет. Пациентов распределили на 4 группы: 1 группа – мужчины без АО и компонен-
тов МС (группа сравнения); 2 группа – мужчины с АО; 3 группа – мужчины с АО и 1 компонентом 
МС; 4 группа – мужчины с МС. Определяли концентрацию лептина, адипонектина, TFPI, PAI-I, 
мочевой кислоты, гомоцистеина, ангиотензина II, эндотелина (1-21); рассчитывали индексы HOMA-
IR, Тг/ ЛПВП, TyG, VAI. Методом проточной цитометрии определяли субпопуляции лимфоцитов 
(Beckman Coulter, США). 

Пациенты группы 2 не имели статистически значимых отличий изучаемых параметров от группы 
сравнения. В группе 3 было повышено число CD3+CD25+ и CD3+HLA-DR+Т-лимфоцитов, а индекс 
TуG был ассоциирован с числом Т-хелперов. У мужчин группы 4 установлено снижение относитель-
ного числа лимфоцитов, а также рост количества активированных лимфоцитов CD3+HLA-DR+ от-
носительно группы сравнения. Была определена взаимосвязь между уровнем лептина и содержанием 
лимфоцитов. Индексы Тг/ЛПВП, TyG и VAI при МС были ассоциированы с количеством CD3+CD4+ 
лимфоцитов. Наличие у пациента с МС артериальной гипертензии было взаимосвязано с содержани-
ем NK-лимфоцитов. 

Ключевые слова: абдоминальное ожирение, метаболический синдром, субпопуляционный состав лимфоцитов, 
инсулинорезистентность, адипокины, дисфункция эндотелия
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ASSOCIATION BETWEEN PERIPHERAL BLOOD LYMPHOCYTE 
SUBSETS, INSULIN RESISTANCE AND ENDOTHELIAL 
DYSFUNCTION IN MALES WITH ABDOMINAL OBESITY AND 
METABOLIC SYNDROME
Sumerkina V.A.a, Telesheva L.F.a, Golovneva E.S.a, Tumanov S.V.b 
a South Ural State Medical University, Chelyabinsk, Russian Federation 
b Clinical Oncology Hospital No. 1, Moscow, Russian Federation

Abstract. The components of the metabolic syndrome are associated with endothelial dysfunction and immune 
disorders, but the features of cell immunity in abdominal obesity and metabolic syndrome remain ambiguous, and 
no unified concept regarding a mechanism for developing immune disorders has been proposed. Here we examined 
peripheral blood lymphocyte subset composition in males with abdominal obesity and metabolic syndrome as well as 
their relationship with insulin resistance, visceral adipose tissue dysfunction and endothelial dysfunction. There were 
enrolled 124 males aged 18-45 years. Patients were divided into 4 groups: 1 group – males without abdominal obesity 
and metabolic syndrome components; 2 group – males with abdominal obesity; 3 group – males with abdominal 
obesity and one metabolic syndrome component; 4 group – males with metabolic syndrome. The level of serum 
leptin, adiponectin, TFPI, PAI-I, uric acid, homocysteine, angiotensin II, and endothelin (1-21) was measured 
followed by calculating HOMA-IR, Tg/HDL, TyG, and VAI. Lymphocyte subset frequency was determined by 
flow cytometry (Beckman Coulter, USA). Group 2 vs Group 1 patients showed no significant differences in study 
parameters. In Group 3, count of CD3+CD25+ and CD3+HLA-DR+T lymphocytes was increased, whereas the TyG 
index was associated with percentage of T helper cells. In Group 4, males were found to have decreased percentage 
of lymphocytes as well as increased frequency of activated CD3+HLA-DR+ lymphocytes as compared to Group 1. A 
relationship between serum leptin level percentage of lymphocytes was found. Tg/HDL, TyG and VAI in metabolic 
syndrome were associated with count of CD3+CD4+ lymphocytes. Arterial hypertension co-found in patients with 
metabolic syndrome correlated with count of NK cells.

Keywords: abdominal obesity, metabolic syndrome, lymphocyte subpopulations, insulin resistance, adipokines, endothelial 
dysfunction

Введение
В настоящее время в мире предложено не 

менее 7 альтернативных диагностических шкал 
метаболического синдрома (МС) [8]. Обязатель-
ным компонентом МС является абдоминальное 
ожирение (АО). В качестве дополнительных кри-
териев учитывают наличие у пациентов таких 
факторов кардиометаболического риска, как 
артериальная гипертензия, дислипидемия, ги-
пергликемия в различных сочетаниях. Впервые 
определение МС было предложено в 1988 году 
G. Reaven. Автор доказал, что основным факто-
ром патогенеза метаболического синдрома яв-
ляется инсулинорезистентность [12]. Вместе с 
тем в последние годы появились научные факты, 
свидетельствующие о важной роли висцераль-
ной жировой ткани (ВЖТ) в регуляции метабо-
лизма [8]. Доказана роль адипокинов (лептина 
и адипонектина) в развитии кардиометаболи-
ческих и иммунных нарушений [3, 10]. Получе-
ны доказательства того, что увеличение объема 
ВЖТ не всегда приводит к изменению метабо-

лизма. В этой связи в качестве маркера наруше-
ния функции и распределения жировой ткани 
предложено использовать индекс висцерального 
ожирения VAI (visceral adiposity index), учитыва-
ющий окружность талии (ОТ), индекс массы тела 
(ИМТ), концентрацию глюкозы и триглицери-
дов [1, 7]. Каждый из компонентов МС ассоци-
ирован с повреждением эндотелия и иммунными 
нарушениями, однако литературные данные об 
особенностях клеточного иммунитета при АО и 
МС неоднозначны, а единой концепции о меха-
низме формирования иммунных нарушений не 
предложено.

Представляется актуальным оценить взаимо-
связь субпопуляционного состава лимфоцитов с 
показателями, характеризующими инсулиноре-
зистентность, функцию висцеральной жировой 
ткани и эндотелия у мужчин с АО и МС.

Материалы и методы
Исследование выполнено на 124 мужчинах 

в возрасте с 18 по 45 лет. Пациенты были рас-
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пределены на 4 группы: 1 группа (группа срав-
нения, n = 31) – мужчины без АО, избыточной 
массы тела и дополнительных компонентов МС; 
2 группа (АО, n = 13) – мужчины с АО; 3 груп-
па (АО+1, n = 33) – мужчины с сочетанием АО 
и одним из дополнительных компонентов МС; 4 
группа (МС, n = 47) – мужчины с МС. АО и МС 
диагностировали в соответствии с Национальны-
ми рекомендациями «Диагностика и лечение ме-
таболического синдрома» Российского кардио-
логического общества, 2009. В сыворотке крови 
определяли концентрацию глюкозы (Ольвекс 
Диагностикум, Россия), инсулина (Monobind, 
США), триглицеридов (Ольвекс Диагностикум, 
Россия), холестерина ЛПВП (Ольвекс Диагно-
стикум, Россия), лептина (DBC, Канада), ади-
понектина (АssayPro, Чехия), мочевой кислоты 
(Ольвекс Диагностикум, Россия), TFPI (АssayPro, 
Чехия), PAI-I (Bender MedSystems, Австрия), го-
моцистеина (Axis-Shield, Норвегия), ангиотен-
зина II (RayBiotech, США), эндотелина (1-21) 
(Biomedica, Австрия). Рассчитывали индексы 
инсулинорезистентности HOMA-IR, Тг/ЛПВП 
и TyG [4]. Исследование субпопуляционного со-
става лимфоцитов проводили в периферической 
крови, стабилизированной К3ЭДТА, методом 
проточной цитофлуориметрии на проточном 
цитометре Navios 2/6 (Beckman Coulter, США) 
с применением соответствующих конъюгатов 
моноклональных антител согласно рекоменда-
циям производителя реагентов (Beckman Coulter, 
США). Были выделены и проанализированы сле-
дующие субпопуляции лимфоцитов: CD3+CD45+, 
CD3+CD4+, CD3+CD8+, CD3+CD56+, CD3-

CD56+, CD3-CD19+. Анализировали активиро-
ванный пул клеток с фенотипами CD3+CD25+ 
и СD3+HLA-DR+. Статистическую обработку 
полученных результатов выполняли с помощью 
пакета прикладных программ STATISTIСA 10 
(StatSoft, Inc., 2011, США). Для всех видов анали-
за статистически значимыми считались значения 
p < 0,05.

Результаты и обсуждение
У мужчин с изолированным АО относитель-

но группы сравнения не выявлено статистически 
значимых отличий в содержании адипокинов, 
маркеров инсулинорезистентности, дисфунк-
ции висцеральной жировой ткани и эндотелия 
(табл. 1). 

У мужчин с сочетанием АО и 1 из компонен-
тов МС концентрация лептина и соотношение 
лептин/адипонектин были выше, чем в группе 1. 
Индексы TyG и Тг/ЛПВП, которые являются па-
раметрами, косвенно отражающими инсулино-
резистентность, превышали значения у мужчин 
группы сравнения, причем Тг/ЛПВП также имел 

отличия от группы 2. VAI, характеризующий дис-
функцию висцеральной жировой ткани, был 
выше, чем в группе сравнения. Среди маркеров 
дисфункции эндотелия у мужчин группы 3 отме-
чено повышение уровня мочевой кислоты.

У мужчин с МС было установлено повыше-
ние концентрации лептина и снижение адипо-
нектина относительно групп 1 и 2. Соотношение 
лептин/адипонектин при МС было выше, чем во 
всех других исследуемых группах. Индекс инсу-
линорезистентности НОМА-IR был выше, чем в 
группе 1, однако маркеры резистентности к ин-
сулину Тг/ЛПВП и TyG при МС превышали зна-
чения в группах 1, 2, 3. Показатель дисфункции 
висцеральной жировой ткани VAI в 4 группе был 
выше, чем в других исследуемых группах. В со-
ответствии с дизайном исследования у пациентов 
групп 3 и 4 была диагностирована артериальная 
гипертензия, однако при метаболическом син-
дроме она наблюдалась чаще. Нами было уста-
новлено повышение уровня мочевой кислоты 
у мужчин с МС относительно мужчин группы 
сравнения, концентрация ангиотензина II при 
МС была выше, чем в группах 1 и 2.

Субпопуляционный состав лимфоцитов у 
мужчин с АО и мужчин группы сравнения не имел 
статистически значимых отличий (табл. 2). Ме-
тодом корреляционного анализа в группе 2 нами 
не было выявлено взаимосвязи между субпопу-
ляционным составом лимфоцитов и индексами 
инсулинорезистентности, показателями, харак-
теризующими дисфункцию висцеральной жиро-
вой ткани и эндотелия. Однако между концен-
трацией адипонектина, соотношением лептин/
адипонектин и количеством Т-цитотоксических 
лимфоцитов была установлена связь (rs = -0,72; 
p = 0,030; rs = 0,82; p = 0,007 соответственно). 
Уровень лептина у мужчин группы 2 был ассо-
циирован с числом активированных лимфоци-
тов CD3+CD25+ (rs = 0,78; p = 0,013). Ранее нами 
в эксперименте in vitro было показано, что при 
культивировании лимфоцитов пациентов без 
МС в присутствии высокой концентрации леп-
тина происходит увеличение количества лимфо-
цитов CD3+CD25+ и CD8+CD25+ [5]. Известно, 
что Т-лимфоциты несут на своей поверхности 
рецептор к лептину Ob-R [10, 11], а взаимодей-
ствие лептина с рецептором вызывает активацию 
CD25+ (рецептор к IL-2) на СD4+ и CD8+ лимфо-
цитах [2]. 

У мужчин с сочетанием АО и 1 из компонен-
тов МС наблюдалось повышение абсолютного и 
относительного числа Т-лимфоцитов, экспрес-
сирующих маркеры ранней и поздней актива-
ции (CD3+CD25+ и CD3+HLA-DR+). В группе 3 
субпопуляционный состав лимфоцитов не был 
взаимосвязан с маркерами дисфункции эндоте-
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ТАБЛИЦА 1. АДИПОКИНЫ, БИОХИМИЧЕСКИЕ МАРКЕРЫ ИНСУЛИНОРЕЗИСТЕНТНОСТИ, ДИСФУНКЦИИ 
ВИСЦЕРАЛЬНОЙ ЖИРОВОЙ ТКАНИ И ДИСФУНКЦИИ ЭНДОТЕЛИЯ У МУЖЧИН, Ме (Q0,25-Q0,75)

TABLE 1. ADIPOKINES, BIOCHEMICAL MARKERS OF INSULIN RESISTANCE, VISCERAL ADIPOSE TISSUE DYSFUNCTION 
AND ENDOTHELIAL DYSFUNCTION IN MEN, Ме (Q0.25-Q0.75)

Показатель
Characteristics

Группа 1 (группа 
сравнения)

Group 1 
(comparison group)

n = 31

Группа 2 (АО) 
Group 2 (АО) 

n = 13

Группа 3 (АО+1)
Group 3 (АО+1) 

n = 33

Группа 4
(МС)

Group 4 (MetS) 
n = 47

р

Лептин, нг/мл
Leptin, ng/ml

5,10 
(2,50-8,20)

8,10 
(4,40-17,70)

11,70 
(6,50-15,60)

17,40 
(9,90-36,25)

p1-3 < 0,001
p1-4 < 0,001
p2-4 = 0,012
p3-4 = 0,043

Адипонектин, мкг/мл
Adiponectin, μg/ml

7,8 
(7,0-10,9)

8,9 
(7,0-17,2)

7,4 
(5,4-13,2)

6,9 
(4,5-8,0)

p1-4 = 0,015
p2-4 = 0,024

Лептин/адипонектин, 
нг/мкг
Leptin/adiponectin, ng/μg

0,69 
(0,27-0,95)

0,88 
(0,38-1,95)

1,55 
(0,84-2,26)

3,26 
(1,37-6,57)

p1-3 < 0,001
p1-4 < 0,001
p2-4 = 0,001
p3-4 = 0,004

НОМА-IR 2,1 
(1,4-3,3)

2,4 
(1,9-3,4)

2,9
(1,8-4,7)

4,7
(2,3-8,7) p1-4 = 0,006

Тг/ЛПВП
Tg/HDL

0,54 
(0,32-0,77)

0,55 
(0,36-0,80)

0,83 
(0,53-1,15)

1,43 
(1,00-2,33)

p1-3 = 0,001
p1-4 < 0,001
p2-3 = 0,037
p2-4 < 0,001
p3-4 < 0,001

TyG 4,32 
(4,19-4,50)

4,44 
(4,28-4,49)

4,42 
(4,34-4,75)

4,86 
(4,64-5,03)

p1-3 = 0,021
p1-4 < 0,001
p2-4 < 0,001
p3-4 < 0,001

VAI 0,74 
(0,38-0,94)

0,79 
(0,50-1,04)

1,16 
(0,73-1,60)

1,92 
(1,33-3,29)

p1-3 < 0,001
p1-4 < 0,001
p2-4 < 0,001
p3-4 < 0,001

Артериальная 
гипертензия, абс. (%)
Hypertension, abs. (%)

– – 9 (27%) 28 (60%) p3-4 = 0,043

TFPI, нг/мл
TFPI, ng/ml

100 
(45-137)

84 
(53-98)

99 
(44-124)

118 
(86-166)

PAI-I, нг/мл
PAI-I, ng/ml

346,3 
(264,7-492,6)

440,5 
(280,9-621,0)

429,3 
(256,2-593,2)

436,3 
(309,5-625,9)

Мочевая кислота, 
ммоль/л
Uric acid, mmol/l

0,37±0,10 0,42±0,11 0,43±0,09 0,47±0,11 p1-3 = 0,006
p1-4 < 0,001

Гомоцистеин, 
мкмоль/л
Homocystein, mcmol/l

13,2 
(11,8-16,5)

13,1 
(10,5-15,1)

12,4 
(10,8-16,1)

11,8 
(9,3-15,3)

Ангиотензин II, пг/мл
Angiotensin II, pg/ml

8,20 
(7,02-9,50)

6,36 
(4,36-8,36)

8,66 
(6,08-9,53)

8,85 
(8,09-26,56)

p1-4 = 0,033
p2-4 < 0,001

Эндотелин (1-21), 
фмоль/мл
Endotelin (1-21), fmol/ml

0,57 
(0,41-1,68)

0,50 
(0,41-0,56)

0,41 
(0,34-1,12)

0,45 
(0,27-0,93)

НОМА-IR = Глюкоза (ммоль/л) * Инсулин (мкМЕ/мл) / 22,5
НОМА-IR = Glucose (mmol/l) * Insulin (mcU/ml) / 22,5
TyG = Ln [Триглицериды (мг/дл) × Глюкоза (мг/дл) / 2]
TyG = Ln [Triglyceride (mg/dl) × Glucose (mg/dl) / 2]
VAI мужчины = (ОТ/39,68 + (1,88 × ИМТ)) × Тг/1,03 × 1,31/ЛПВП
VAI men = (WC/39,68 + (1,88 × BMI)) × Tg/1,03 × 1,31/HDL
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ТАБЛИЦА 2. СУБПОПУЛЯЦИОННЫЙ СОСТАВ ЛИМФОЦИТОВ, Ме (Q0,25-Q0,75)
TABLE 2. SUBPOPULATION OF LYMPHOCYTES, Ме (Q0.25-Q0.75)

Показатель
Characteristics

Группа 1 
(группа 

сравнения)
Group 1 

(comparison 
group)
n = 31

Группа 2 (АО) 
Group 2 (АО) 

n = 13

Группа 3 (АО+1)
Group 3 (АО+1) 

n = 33

Группа 4
(МС)

Group 4 (MetS) 
n = 47

р

Количество 
лимфоцитов, %
Lymphocytes, %

39 
(31-46)

34 
(26-37)

36 
(32-41)

33 
(24-39) p1-4 = 0,017

Количество 
лимфоцитов,
× 109/л
Lymphocytes, × 109/l

2,3 
(1,9-2,9)

2,2 
(1,8-2,4)

2,3 
(1,7-2,8)

2,2 
(1,5-2,7)

СD3+CD45+, % 74 
(71-79)

77
(69-82)

76 
(69-81)

76 
(72-80)

СD3+CD45+, кл/мкл 
СD3+CD45+, cell/μl

1573 
(1444-2085)

1698 
(1441-1920)

1878 
(1367-2056)

1785 
(1536-2412)

СD3+CD4+, % 44 
(39-47)

41 
(36-44)

40 
(35-42)

42 
(37-50)

СD3+CD4+, кл/мкл 
СD3+CD4+, cell/μl

998 
(841-1314)

900 
(766-998)

946 
(744-1087)

1020 
(798-1406)

СD3+CD8+, % 27 
(20-30)

33 
(25-35)

29 
(25-31)

26 
(20-31)

СD3+CD8+, кл/мкл 
СD3+CD8+, cell/μl

562 
(466-613)

694 
(593-754)

645 
(500-803)

578 
(434-842)

ИРИ
IRI

1,6 
(1,4-2,5)

1,3 
(1,1-1,7)

1,4 
(1,0-1,7)

1,7 
(1,1-2,4)

СD3+CD56+, % 3 
(2-6)

3 
(2-4)

4 
(2-8)

4 
(3-8)

СD3+CD56+, кл/мкл 
СD3+CD56+, cell/μl

80 
(50-133)

66 
(55-85)

108 
(70-204)

121 
(76-176)

СD3-CD56+, % 9 
(4-15)

7 
(5-14)

9 
(6-17)

9 
(6-14)

СD3-CD56+, кл/мкл 
СD3-CD56+, cell/μl

223 
(108-311)

157 
(111-340)

223 
(115-444)

214 
(134-347)

СD3-CD19+, % 9 
(8-12)

8 
(7-11)

10 
(6-12)

10 
(8-13)

СD3-CD19+, кл/мкл 
СD3-CD19+,cell/μl

216 
(170-287)

207 
(171-229)

228 
(179-297)

241 
(195-339)

СD3+CD25+, % 2 
(1-3)

1 
(1-2)

3
(2-8)

3 
(2-5)

p1-3 = 0,027
p2-3 = 0,008
p2-4 = 0,013

СD3+CD25+, кл/мкл 
СD3+CD25+, cell/μl

43 
(31-85)

31 
(24-35)

84 
(47-217)

71 
(51-125)

p1-3 = 0,013
p2-3 = 0,006
p2-4 = 0,010

CD3+HLADR+, % 1,0 
(0,5-1,5)

0,9 
(0,7-1,2)

1,4 
(0,9-2,6)

1,5 
(0,6-3,1)

p1-3 = 0,018
p1-4 = 0,014

CD3+HLA-DR+, кл/мкл 
CD3+HLA-DR+, cell/μl

22 
(10-29)

15 
(15-25)

35 
(19-64)

43 
(14-60)

p1-3 = 0,009
p1-4 = 0,013
p2-3 = 0,020
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лия и висцеральной жировой ткани, однако ин-
декс TуG был ассоциирован с числом Т-хелперов 
(rs = 0,58; p = 0,004). 

У мужчин с МС установлено снижение относи-
тельного числа лимфоцитов, а также рост количе-
ства активированных лимфоцитов CD3+HLA-DR+  
относительно группы сравнения. Была опреде-
лена взаимосвязь между уровнем лептина и со-
держанием лимфоцитов (rs = -0,40; p = 0,024). 
Индексы Тг/ЛПВП, TyG и VAI при МС были 
ассоциированы с количеством CD3+CD4+ лим-
фоцитов (rs = 0,39; p = 0,022, rs = 0,54; p = 0,001 
и rs = 0,42; p = 0,013 соответственно). Наличие у 
пациента с МС артериальной гипертензии было 
взаимосвязано с содержанием NK-лимфоцитов 
(rs = -0,58; p < 0,001). 

По литературным данным, иммунные нару-
шения при МС могут носить разнонаправленный 
характер. Так, в нашем исследовании при МС об-
наружено снижение относительного числа лим-
фоцитов, что соответствует результатам других 
исследователей [6], в то время как Bahadır A. и 
соавт. [9] отмечают увеличение лимфоцитов при 
МС. 

Формирование МС представляется в следую-
щей последовательности: избыток висцеральной 
жировой ткани (абдоминальное ожирение) → 

формирование дисфункции висцеральной жиро-
вой ткани и инсулинорезистентности, изменение 
профиля адипокинов, появление одного из ком-
понентов метаболического синдрома → нараста-
ние дисфункции висцеральной жировой ткани и 
инсулинорезистентности, присоединение второ-
го и последующих компонентов МС. Каждое па-
тогенетическое звено является самостоятельным 
фактором кардиометаболического риска, ассо-
циировано с дисфункцией эндотелия и иммун-
ными нарушениями. У пациентов с изолирован-
ным АО значимых метаболических изменений 
не регистрируется, в этой связи их рекомендо-
вано считать лицами с метаболически здоровым 
ожирением [8], однако уровень лептина и число 
активированных лимфоцитов при АО взаимосвя-
зано. При сочетании АО с 1 из компонентов МС 
регистрируется активация лимфоцитов, субпо-
пуляция Т-хелперов находится во взаимосвязи с 
показателем инсулинорезистентности. У мужчин 
с диагностированным МС количество лимфоци-
тов ассоциировано с лептином, а субпопуляции 
Т-хелперов и NK-лимфоцитов взаимосвязаны с 
инсулинорезистентностью, дисфункцией висце-
ральной жировой ткани и артериальной гипер-
тензией.
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