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Адипокины в атеросклеротических бляшках 
у мужчин с коронарным атеросклерозом

Цель	 Изучение метаболических молекул (адипонектина, адипсина, резистина, глюкагоноподобного 
пептида-1 – GLP-1, глюкагона, секретина) жировой ткани в атеросклеротических бляшках (АСБ) 
и их ассоциаций с нестабильностью АСБ у мужчин с коронарным атеросклерозом.

Материал и методы	 Метаболические молекулы (адипоцитокины и  метаболические гормоны) жировой ткани 
могут действовать как  ферменты, гормоны или  факторы роста при  модуляции инсулино-
резистентности и  метаболизма жиров и  глюкозы и  оказывать косвенное влияние на  тече-
ние атеросклеротического процесса. В исследование включены 48 мужчин, у которых было 
забрано 139 образцов коронарных артерий (КА) при операции коронарного шунтирования 
после получения информированного согласия. Согласно гистологическому заключению, 
84 (60,4 %) бляшки в КА были стабильные, 44 (31,7 %) – нестабильные, 11 гистологических 
образцов  – условно не  измененная интима КА (7,9 %). Методом мультиплексного анализа 
с  использованием панели Human Metabolic Hormone V3 («MILLIPLEX», Германия) опре-
деляли в  гомогенатах АСБ концентрацию адипонектина, адипсина, резистина, глюкагоно-
подобного пептида-1, глюкагона, секретина. В ходе исследования у пациентов учитывались 
демографические и антропометрические характеристики, анамнез заболевания, наличие хро-
нических заболеваний.

Результаты	 Уровень глюкагона в условно не измененной интиме был ниже, чем во фрагментах стабиль-
ных АСБ в  2,1  раза, во  фрагментах нестабильных АСБ  – в  1,7  раза, однако уровень глюка-
гона в стабильных АСБ был в 1,28 раза выше, чем в нестабильных АСБ. Уровень секретина 
в условно не измененной интиме также был ниже, чем в стабильных АСБ, в 1,7 раза, при этом 
в стабильных АСБ уровень секретина был в 1,2 раза выше, чем в нестабильных АСБ. Уровень 
адипонектина прямо коррелировал с  концентрацией холестерина липопротеидов высокой 
плотности (ХС ЛВП) в  сыворотке крови (r=0,286; р=0,002), а  концентрация секретина 
обратно коррелировала с  концентрацией ХС ЛВП в  сыворотке крови (r= –0,199; р=0,038). 
Шанс наличия нестабильной АСБ (по  отношению к  условно не  измененной интиме) повы-
шается на 35,8 % с увеличением уровня глюкагона в АСБ на 1 пг / мг белка. Шанс наличия ста-
бильной АСБ (по отношению к неизмененной интиме) повышается на 29,4 % с увеличением 
уровня глюкагона в АСБ на 1 пг / мг белка и на 10,1 % с увеличением уровня секретина в АСБ 
на 1 пг / мг белка.

Заключение	 Уровень адипонектина в АСБ прямо, а секретина – обратно коррелирует с концентрацией ХС 
ЛВП в сыворотке крови. Наличие как стабильных, так и нестабильных атеросклеротических бля-
шек прямо ассоциировано с уровнем глюкагона в бляшках у мужчин с коронарным атеросклеро-
зом. Уровень секретина в атеросклеротических бляшках прямо ассоциирован со стабильностью 
бляшки у  мужчин с  коронарным атеросклерозом. Выявленные маркеры в  случае дальнейшего 
более тщательного изучения при  атеросклеротическом поражении могут быть использованы 
в качестве потенциальных мишеней терапии.
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Введение

По данным многих исследований, жировая ткань явля-
ется не только самым большим энергетическим депо в ор-
ганизме, но и сложным эндокринным органом, который 
вырабатывает множество хемокинов, цитокинов и  ади-
покинов, необходимых для  поддержания гомеостаза ор-
ганизма [1, 2]. Поскольку ожирение считается фактором 
риска, связанным с  атеросклерозом, в  последние годы 
многие исследования были предприняты с целью устано-
вить связь между атеросклерозом и жировой тканью [3–6]. 
Хотя минимальное количество жировой ткани необходи-
мо для жизни, ее избыток при ожирении связан с высокой 
сердечно-сосудистой заболеваемостью и  смертностью. 
Как исследования на животных, так и клинические иссле-
дования показывают, что  воспаление и  дисфункция жи-
ровой ткани при  ожирении, приводящие к  аномальной 
выработке адипоцитокинов, являются ключевыми про-
цессами, которые связывают ожирение с  сердечно-сосу-
дистыми заболеваниями (ССЗ). Однако следует отметить, 
что взаимосвязь между ССЗ и ожирением часто не явля-
ется прямой, о чем  свидетельствуют так называемые па-
радоксы ожирения, а именно наблюдения, согласно кото-
рым увеличение жировой массы тела не  всегда увеличи-
вает заболеваемость или смертность, снижение процента 
жировой ткани не  всегда улучшает здоровье пациентов, 
а увеличение массы жира в организме иногда снижает за-
болеваемость или смертность от ССЗ [7].

В настоящее время известно, что адипокины играют 
важную роль в  патофизиологии ССЗ [8]. Эти молеку-

лы могут действовать как  ферменты, гормоны или  фак-
торы роста при  модуляции инсулинорезистентности 
и  метаболизма жиров и  глюкозы и, следовательно, ока-
зывать косвенное влияние на  течение атеросклероти-
ческого процесса [9]. Адипоцитокины могут реализо-
вывать свое действие не только в системном кровотоке, 
но и  локально, например, в  атеросклеротических бляш-
ках (АСБ). Однако небольшой диаметр коронарной ар-
терии (КА) и трудности в получении гистологического 
материала ограничивают количество проведенных ис-
следований с АСБ [10–13], тем более малочисленны ис-
следования по  изучению адипоцитокинов АСБ любой 
локализации [14–18].

Цель
Изучение метаболических молекул (адипонектина, 

адипсина, резистина, глюкагоноподобного пептида-1  – 
GLP-1, глюкагона, секретина) жировой ткани в  АСБ 
и их ассоциаций с нестабильностью АСБ у мужчин с ко-
ронарным атеросклерозом.

Материал и методы
Одномоментное обсервационное фундаментальное 

исследование (рис. 1) проводилось в  рамках совмест-
ных научных исследований НИИТПМ  – филиала ИЦГ 
СО РАН и ФГБУ «Национальный медицинский исследо-
вательский центр им. Е. Н.  Мешалкина» Минздрава РФ. 
Исследование одобрено локальными этическими комите-
тами обоих учреждений (протокол № 2 от 5 июля 2011 г.). 

98 мужчин со стабильной стенокардией 
напряжения II–III ФК, которым была проведена 
эндартерэктомия из коронарных артерий (КА)

У 48 мужчин получено
 139 гистологических образцов 
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Центральная иллюстрация. Адипокины в атеросклеротических бляшках у мужчин с коронарным атеросклерозом
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Данные и образцы собраны после получения письменно-
го информированного согласия от всех участников иссле-
дования.

В исследование были включены 98 мужчин в возрасте 
46–77 лет (средний возраст 60,2±7,3 года) с коронарогра-
фически верифицированным атеросклерозом КА по дан-
ным коронарографии (КГ), без  острого коронарного 
синдрома (ОКС), со  стабильной стенокардией напря-
жения II–III ФК, госпитализированные в клинику ФГБУ 
«Национальный медицинский исследовательский центр 
им. Е. Н. Мешалкина» Минздрава РФ на операцию коро-
нарного шунтирования (КШ) в период с 2014 по 2022 г.

Критерии включения на  этапе предварительного от-
бора пациентов: мужской пол; диагноз ишемической бо-
лезни сердца (ИБС), верифицированный по данным КГ; 
наличие в  анамнезе перенесенного инфаркта миокарда 
(ИМ) или  эпизодов стабильной стенокардии напряже-
ния, документированных описанием клинической кар-
тины заболевания, результатами электрокардиографии 
и биохимических анализов крови.

Критерии отказа от включения на этапе предваритель-
ного отбора пациентов: женский пол; наличие ОКС дав-
ностью менее 6 мес до  поступления (нестабильная сте-
нокардия или ИМ); клинически значимая тяжелая сопут-
ствующая патология в стадии обострения (хронические 
инфекционно-воспалительные заболевания, почечная не-
достаточность, дыхательная недостаточность, печеноч-
ная недостаточность); известные активные онкологиче-
ские заболевания.

В  ходе операции КШ, строго по  интраоперацион-
ным показаниям, проводилась эндартерэктомия из  КА. 
У  48  мужчин взято 139 гистологических образцов. Все 
образцы были разделены на 2 части: одна часть была пре-
доставлена в  патоморфологическую лабораторию ФГБУ 
«НМИЦ им. акад. Е. Н.  Мешалкина» Минздрава РФ 
для  гистологических исследований. Вторая часть образ-
цов была направлена в  Лабораторию клинических био-
химических и  гормональных исследований терапевтиче-
ских заболеваний НИИТПМ  – филиал ИЦиГ СО  РАН 
для создания гомогенатов.

Каждый материал, полученный при эндартерэктомии, 
содержащий интиму–медиа КА, был продольно и  попе-
речно симметрично разделен на  2–5 фрагментов для  ги-
стологических и  биохимических исследований. Гистоло-
гический материал фрагментов интимы–медиа КА после 
макроскопического описания образцов (распространен-
ность АСБ, степень сужения просвета артерии, кровоиз-
лияния в структуры АСБ, участки обызвествления, тром-
бы) и  стандартной окраски гематоксилином и  эозином 
и по  Ван Гизону изучали на  бинокулярном микроскопе 
Axiostar Plus. Исследование фрагментов интимы–медиа 
выявило наличие стабильных и  нестабильных АСБ. Ста-
бильная АСБ характеризуется толстой покрышкой, гомо-
генным липидным ядром, отсутствием воспалительных 
изменений, а нестабильная – тонкой покрышкой (толщи-
на <65 мкм) или участком истонченной покрышки с оча-
говой деструкцией эндотелия, воспалительной клеточной 
инфильтрацией (более 25 клеток в  поле зрения длиной 
0,3 мм), рыхлым липидным ядром (>40 % объема бляшки) 
с участками некроза (рис. 2, адаптировано по [19]).

Согласно гистологическому заключению, 84 (60,4 %) 
бляшки в КА были стабильные, 44 (31,7 %) бляшки – не-
стабильные, 11 гистологических образцов были представ-
лены условно не измененной интимой КА (7,9 %). По это-
му критерию все обследованные образцы были разделены 
на 3 группы.

Для  биохимического анализа образцы гомогенизиро-
вали с использованием фосфатно-солевого буфера с полу-
чением гомогенатов. Методом мультиплексного анализа 
с использованием панели Human Metabolic Hormone V3 
(«MILLIPLEX», Германия), на проточном флуориметре 
Luminex MAGPIX определяли в  гомогенатах АСБ уров-
ни адипоцитокинов (адипонектина, адипсина, резистина, 
глюкагоноподобного пептида-1  – GLP-1, глюкагона, се-
кретина). Результаты пересчитывали на  белок, который 
был измерен в гомогенатах методом Лоури.

Перед операцией у  всех пациентов брали биологи-
ческий материал (кровь). Биохимические исследования 
проводили в  Лаборатории клинических биохимических 
и  гормональных исследований терапевтических забо-
леваний НИИТПМ  – филиал ИЦиГ СО  РАН. Показа-

ФК – функциональный класс.

98 мужчин со стабильной стенокардией 
напряжения II–III ФК, которым была проведена 
эндартерэктомия из коронарных артерий (КА)

У 48 мужчин получено
 139 гистологических образцов 

атеросклеротических бляшек в КА

Стабильные бляшки в КА,
n=84

Нестабильные бляшки в КА, 
n=44

Интима КА,
n=11

Отбор по критериям включения

Рисунок  1. Дизайн исследования
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тели липидного состава крови, уровень глюкозы в  кро-
ви измеряли энзиматическим методом с использованием 
стандартных реактивов ThermoFisher на автоматическом 
биохимическом анализаторе Konelab 30i (Финляндия).

В  ходе исследования учитывали демографические ха-
рактеристики, анамнез заболевания, наличие хрониче-
ских заболеваний: сахарный диабет (СД) 2‑го типа, ар-
териальная гипертензия, перенесенный ИМ, острое 
нарушение мозгового кровообращения. Пациентам про-
водили антропометрию, включающую измерение роста, 
массы тела, окружности талии и бедер. Индекс массы тела 
(ИМТ) определяли по формуле:

масса тела (кг) / рост2 (м) [20].
Статистическую обработку результатов осуществля-

ли с  использованием программного пакета SPSS 13.0. 
Для  оценки характера распределения признаков приме-
няли критерий Колмогорова–Смирнова. Переменные 
с нормальным распределением представлены в виде сред-
ней арифметической величины (M) и  стандартного от-
клонения (SD), с  непараметрическим распределением 
в виде медианы и квартилей – в виде Ме [Q1; Q3]. В слу-
чае распределения, отличного от нормального, использо-
вали критерий U Манна–Уитни (для  двух независимых 
групп). Для  анализа зависимости количественных при-
знаков выборочных данных из совокупностей применяли 
ранговый коэффициент корреляции Спирмена (rs). В слу-
чае номинальной и  порядковой шкалы данных применя-
ли критерий хи-квадрат Пирсона. Для  оценки шанса на-
личия стабильной / нестабильной АСБ использовали ло-
гистическую регрессию со стандартизацией по возрасту. 
Статистически значимыми считали различия при р<0,05.

Результаты
В  исследование были включены 48 пациентов, сред-

ний возраст 58,5 [53,8; 66,0] года, у 37,5 % имелось абдо-
минальное ожирение, 16,7 % курили, у 20,8 % был СД 2‑го 
типа (табл. 1).

У  всех пациентов риск развития сердечно-сосуди-
стых осложнений (ССО) был очень высоким, в  связи 
с чем  все пациенты до  оперативного лечения получа-
ли статинотерапию в  максимально переносимых дози-
ровках (аторвастатин в дозе 40–80 мг или розувастатин 
в дозе 20–40 мг).

Таблица 1. Характеристика обследованных пациентов
Показатель Значение

Средний возраст, годы (Ме [Q1; Q3]) 58,5 [53,75; 66,00]
ИМТ, кг / м2 (Ме [Q1; Q3]) 28,62 [26,09; 32,74]
ОТ 94 см или более, абс. (%) 18 (37,5)
ОТ, см (Ме [Q1; Q3]) 88,00 [82,00; 94,00]

САД, мм рт. ст. (Ме [Q1; Q3]) 134,50 [127,00; 
140,00]

ДАД, мм рт. ст. (Ме [Q1; Q3]) 80,00 [80,00; 88,50]
Статус курения, абс. (%) 38 (16,7)
СД 2‑го типа, абс. (%) 10 (20,8)
Общий холестерин, ммоль / л (Ме [Q1; Q3]) 4,06 [3,38; 4,71]
Триглицериды, ммоль / л (Ме [Q1; Q3]) 0,79 [0,59; 0,97]
ХС ЛВП, ммоль / л (Ме [Q1; Q3]) 0,65 [0,52; 0,84]
ХС ЛНП, ммоль / л (Ме [Q1; Q3]) 2,95 [2,27; 3,70]
Глюкоза, ммоль / л (Ме [Q1; Q3]) 5,70 [5,15; 6,90]
ИМТ – индекс массы тела; ОТ – окружность талии; САД – си-
столическое артериальное давление; ДАД – диастолическое ар-
териальное давление; СД – сахарный диабет; ХС ЛВП – холесте-
рин липопротеидов высокой плотности; ХС ЛНП – холестерин 
липопротеидов низкой плотности.

Ув. 100. Окраска гематоксилином и эозином. 
А – АСБ сохраняет целостность толстой фиброзной покрышки и эндотелиальной выстилки, в дистальных от просвета слоях наблюда-
ются очаговая пенистоклеточная инфильтрация и небольшое ядро из кристаллов холестерина, внеклеточных липидов, пенистых клеток; 
Б – АСБ представлена участками крупноглыбчатой кальцификации и толстой фиброзной покрышкой с разрывами в области «плеча».
АСБ – атеросклеротическая бляшка.

Рисунок  2. Стабильная фиброзная АСБ с началом атероматоза (А) и нестабильная АСБ (Б)

A Б
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У  48 пациентов выделено 139 образцов КА. При  из-
учении адипоцитокинов выявлены следующие разли-
чия (рис. 3): уровень глюкагона в  условно не  изменен-
ной интиме был ниже, чем во  фрагментах стабильных 
АСБ, в  2,1  раза (4,85  [2,95; 8,12] пг / мг белка против 
10,53 [6,91; 18,96] пг / мг белка соответственно; р=0,001), 
в условно не измененной интиме ниже, чем в нестабиль-
ных АСБ, в 1,7 раза (4,85 [2,95; 8,12] пг / мг белка против 
8,18 [6,19; 12,14] пг / мг белка соответственно; р=0,012), 
однако уровень глюкагона в  стабильных АСБ был 
в 1,28 раза выше, чем в нестабильных АСБ (10,53 [6,91; 
18,96] пг / мг белка против 8,18  [6,19; 12,14] пг / мг бел-
ка соответственно; р=0,032). Уровень секретина в услов-
но не измененной интиме также был в 1,7 раза ниже, чем 

в  стабильных АСБ (11,53  [6,29; 19,82] пг / мг белка про-
тив 20,07  [12,70; 37,65] пг / мг белка соответственно; 
р=0,006), при  этом в  стабильных АСБ уровень секрети-
на был в 1,2 раза выше, чем в нестабильных АСБ (20,07 
[12,70; 37,65] пг / мг белка против 16,27 [11,15; 22,89] 
пг / мг белка соответственно; р=0,030).

Не получено различий по содержанию адипонектина, 
адипсина, резистина и  GLP-1 в  условно не  измененной 
интиме, стабильных и нестабильных АСБ.

Уровень адипонектина был связан с  уровнем адипси-
на (r=0,527; р<0,001) и с  уровнем резистина (r=0,205; 
р=0,019), уровень адипсина  – с  уровнем резистина 
(r=0,278; р=0,001), уровень резистина  – с  уровнем глю-
кагона (r=0,281; р=0,001) и секретина (r=0,260; р=0,003), 

* – различия между условно не измененной интимой и стабильными АСБ; ** – различия между стабильными  
и нестабильными АСБ; *** – различия между условно не измененной интимой и нестабильными АСБ.
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Рисунок  3. Содержание адипоцитокинов в АСБ пациентов с коронарным атеросклерозом, Ме [Q1; Q3]
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уровень GLP-1 – с уровнем глюкагона (r=0,209; р=0,014) 
и  секретина (r=0,204; р=0,016), уровень глюкагона  – 
с уровнем секретина (r=0,980; р<0,001).

Следующим этапом был проведен корреляционный 
анализ биохимических показателей (глюкоза крови, об-
щий холестерин (ХС), ХС липопротеидов низкой плот-
ности (ЛНП), ХС липопротеидов высокой плотности 
(ЛВП), триглицериды) в крови с концентрацией адипо-
цитокинов в  АСБ. Уровень адипонектина прямо корре-
лировал с уровнем ХС ЛВП в сыворотке крови (r=0,286; 
р=0,002, слабая связь), а  уровень секретина обратно 
коррелировал с  уровнем ХС ЛВП (r= –0,199; р=0,038, 
слабая связь).

При  проведении логистического регрессионного 
анализа выявлено, что  шанс наличия нестабильной АСБ 
(по отношению к условно не измененной интиме) повы-
шается на 35,8 % с увеличением уровня глюкагона в АСБ 
на 1 пг / мг белка. Для секретина модель не достигла ста-
тистической значимости (табл. 2). При этом не выявлено 
ассоциаций уровней секретина и глюкагона с нестабиль-
ной АСБ по сравнению со стабильной АСБ.

Шанс наличия стабильной АСБ (по отношению к не-
измененной интиме) повышается на  29,4 % с  увеличе-
нием содержания глюкагона в  АСБ на  1 пг / мг белка 
и на 10,1 % – с увеличением содержания секретина в АСБ 
на 1 пг / мг белка (табл. 3).

Обсуждение
Одним из  важных результатов является прямая кор-

реляция содержания адипонектина в АСБ с уровнем ХС 
ЛВП в сыворотке крови, и обратная корреляция содержа-
ния секретина в АСБ с уровнем ХС ЛВП. Ранее было по-
казано, что концентрация адипонектина в крови коррели-
рует с различными параметрами метаболизма липопроте-
идов, в частности, он положительно связан с уровнем ХС 
ЛВП [21–23]. По  результатам проведенного исследова-
ния, такая же корреляция прослеживается и для содержа-
ния адипонектина в АСБ. При этом корреляции уровней 
секретина и ХС ЛВП ранее не изучались.

Глюкагон  – пептидный гормон, секретируемый аль-
фа-клетками поджелудочной железы в  ответ на  измене-
ние уровня глюкозы и аминокислот в плазме крови [24]. 
Классически считается, что  глюкагон и  инсулин оказы-

вают противоположное действие на  метаболизм глюко-
зы и липидов, глюкагон не только стимулирует глюконео
генез, гликогенолиз и  кетогенез в  печени, но  также спо-
собствует липолизу в  жировых тканях. Таким образом, 
глюкагон уже давно используется для  лечения гипогли-
кемии у больных СД. Кроме того, накапливаются доказа-
тельства того, что глюкагон оказывает плейотропное дей-
ствие на клетки и органы различных типов посредством 
взаимодействия с  рецептором глюкагона [25]. Однако 
эффекты глюкагона, выходящие за  рамки метаболиче-
ских и антропометрических параметров, остаются в зна-
чительной степени неизвестными.

Поскольку риск развития атеросклеротических ССЗ 
повышается у  пациентов с  СД 2‑го типа [26, 27], край-
не важно прояснить патофизиологическую роль глюка-
гона при  атеросклеротических ССЗ. В  основном глю-
кагон рассматривается вместе с  GLP-1. Многочислен-
ные исследования показали, что  агонисты рецепторов 
GLP-1 снижают риск развития ССО у  пациентов с  СД 
и  ССЗ или  высоким риском развития ССО независи-
мо от уровня гликированного гемоглобина [28]. В иссле-
довании N. Osaka и соавт. [29] изучали, может ли глюка-
гон замедлять прогрессирование АСБ у мышей с дефици-
том аполипопротеина Е (ApoE– / –). Полученные данные 
свидетельствуют, что  глюкагон может оказывать ате-
ропротекторное действие частично благодаря своим про-
тивовоспалительным свойствам [29]. Однако исследова-
ния по содержанию глюкагона в АСБ ранее не проводи-
лись, тем более не изучалась его роль при нестабильности 
АСБ. Согласно полученным нами результатам, уровень 
глюкагона в  условно не  измененной интиме был ниже, 
чем во фрагментах стабильных АСБ, в 2,1 раза, нестабиль-
ных АСБ – в 1,7 раза, при этом уровень глюкагона в ста-
бильных АСБ был в 1,28 раза выше, чем в нестабильных 
АСБ. Наличие как стабильных, так и нестабильных АСБ 
было прямо ассоциировано с уровнем глюкагона в бляш-
ках у мужчин с коронарным атеросклерозом.

Секретин вырабатывается в  слизистой оболочке две-
надцатиперстной кишки и  воздействует на  поджелу-
дочную железу, где стимулирует выделение бикарбона-
та и воды [30]. Наряду с рецепторами вазоактивного ин-
тестинального пептида и глюкагона рецептор секретина 
является частью суперсемейства рецепторов, связан-

Таблица 2. Логистический регрессионный анализ 
ассоциаций содержания адипоцитокинов в АСБ 
и нестабильности АСБ по отношению к условно 
не измененной интиме (со стандартизацией по возрасту)

Параметр ОШ (95 % ДИ) p
Глюкагон на 1 пг / мг белка 1,358 (1,047–1,762) 0,021
Секретин на 1 пг / мг белка 1,103 (0,993–1,226) 0,067
ОШ – отношение шансов; ДИ – доверительный интервал.

Таблица 3. Логистический регрессионный анализ 
ассоциаций содержания адипоцитокинов в АСБ 
и стабильности АСБ по отношению к условно 
не измененной интиме (со стандартизацией по возрасту)

Параметр ОШ (95 % ДИ) p

Глюкагон на 1 пг / мг белка 1,294 (1,051–1,595) 0,015
Секретин на 1 пг / мг белка 1,101 (1,009–1,201) 0,031
ОШ – отношение шансов; ДИ – доверительный интервал.
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ных с  G-белком. Центроацинарные клетки поджелудоч-
ной железы имеют рецепторы секретина в  своей плаз-
матической мембране. После связывания с  рецептором 
секретин стимулирует аденилатциклазу и  преобразу-
ет АТФ в цАМФ. цАМФ является вторым мессенджером 
и  заставляет поджелудочную железу выделять бикарбо-
нат. Система цАМФ играет ключевую роль в модуляции 
секреции большого количества желчи, поскольку она ак-
тивируется секретином [31]. Рецепторы секретина в изо-
билии содержатся на  протоковых и  ацинарных клетках 
и  замедляют высвобождение стимулируемой секрети-
ном жидкости и  секрецию бикарбоната. Экспрессия ре-
цептора секретина продемонстрирована в  ряде орга-
нов, включая головной мозг (мозжечок, гиппокамп и цен-
тральную миндалину), поджелудочную железу, желудок, 
почки, а также в печени. Иммунореактивность к рецепто-
рам секретина имеется в мозговом веществе почек, прок-
симальных канальцах и восходящем сегменте петли Генле 
[32, 33]. Показано, что симпатические и парасимпатиче-
ские нервные волокна регулируют функцию сердечно-
сосудистой системы через вегетативную нервную систе-
му [34]. Эффекты секретина опосредуются активацией 
синтеза цАМФ, который снижается при  патологии серд-
ца. Например, сниженная чувствительность кардиоспе-
цифичной аденилатциклазы, стимулируемой секретином, 
наблюдалась в  модели сердца крысы со  спонтанной ги-
пертензией; в модели гипертрофированного сердца кры-
сы наблюдалось снижение активности аденилатциклазы, 
стимулируемой секретином, что, вероятно, было связано 
с  уменьшением количества рецепторов секретина в  кар-
диомиоцитах [32].

В  контексте ССЗ проводились крайне немногочис-
ленные исследования. По данным исследования S. Laurila 
и  соавт. [35], секретин улучшает работу сердца и  почеч-
ную фильтрацию, что  делает его кандидатом для  буду-
щих исследований при  сердечной и  почечной недоста-
точности. При  любых атеросклеротических процессах, 
ИБС данный показатель ранее не  изучался. В  нашем ис-
следовании yровень секретина в  условно не  изменен-

ной интиме также был в 1,7 раза ниже, чем в стабильных 
АСБ, при этом в стабильных АСБ уровень секретина был 
в 1,2 раза выше, чем в нестабильных АСБ. Уровень секре-
тина в АСБ прямо ассоциирован со стабильностью АСБ 
у мужчин с коронарным атеросклерозом, что может дать 
основание для более тщательного изучения данного гор-
мона при атеросклерозе.

Заключение
Уровень адипонектина в  атеросклеротических бляш-

ках прямо коррелирует с уровнем холестерина липопро-
теидов высокой плотности в сыворотке крови, а уровень 
секретина в  атеросклеротических бляшках обратно кор-
релирует с уровнем холестерина липопротеидов высокой 
плотности в  сыворотке крови. Уровень глюкагона в  ате-
росклеротических бляшках был ниже в условно не изме-
ненной интиме по сравнению с фрагментами как стабиль-
ных атеросклеротических бляшек, так и  нестабильных, 
при  этом уровень глюкагона в  стабильных атеросклеро-
тических бляшках выше, чем в  нестабильных. Как  ста-
бильные, так и нестабильные атеросклеротические бляш-
ки прямо ассоциированы с уровнем глюкагона у мужчин 
с коронарным атеросклерозом. Уровень секретина в ате-
росклеротических бляшках в условно не измененной ин-
тиме ниже, чем в стабильных атеросклеротических бляш-
ках, при этом в стабильных атеросклеротических бляшках 
уровень секретина выше, чем в  нестабильных. Уровень 
секретина в атеросклеротических бляшках прямо ассоци-
ирован со  стабильными атеросклеротическими бляшка-
ми у мужчин с коронарным атеросклерозом.
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