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Введение 
Метаболический синдром (МС) является одной из

наиболее актуальных и изучаемых проблем современ-
ной медицины, что обусловлено как его высокой рас-

пространенностью в популяции (10-34%), так и су-
щественным негативным влиянием на риск возникно-
вения сердечно-сосудистых осложнений [1]. МС ха-
рактеризуется увеличением массы висцерального
жира, снижением чувствительности периферических
тканей к инсулину (инсулинорезистентностью) и ги-
перинсулинемией, которые вызывают развитие нару-
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Метаболический синдром характеризуется высокой распространенностью в популяции и оказывает выраженное негативное влияние на
риск сердечно-сосудистых осложнений. Микрососудистое русло – терминальный отдел сердечно-сосудистой системы, который первым
реагирует на избыточную секрецию провоспалительных адипокинов, типичную для метаболического синдрома. Ведущими механизмами
реализации сердечно-сосудистых осложнений при данном заболевании являются нарушения микроциркуляции и состояния клеток крови.
В статье рассматривается распространенность нарушений микроциркуляции и функционального состояния эритроцитов при метаболическом
синдроме, их роль в повышении вязкости крови и патогенезе кардиоваскулярных катастроф. Подробно обсуждаются изменения микроцир-
куляторных характеристик крови, в том числе, обусловленных состоянием эритроцитов (агрегационных свойств, деформируемости), на-
блюдаемые при метаболическом синдроме и ассоциированных заболеваниях. Четко показан вклад нарушения деформируемости эритро-
цитов вследствие накопления холестерина в их мембране в изменение гемореологических характеристик. Особое внимание уделено
изменениям поверхностного заряда эритроцитов, возникающим на фоне сахарного диабета за счет прогрессирования воспалительного
процесса, ассоциированного с инсулинорезистентностью. Данные изменения способствуют повышению агрегации эритроцитов и вязкости
плазмы – неотъемлемых звеньев патогенеза кардиоваскулярных осложнений. Своевременная их диагностика – ключ к эффективной сер-
дечно-сосудистой профилактике.
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The metabolic syndrome is a highly prevalent condition associated with increased cardiovascular risk in the population. Microvasculature is the terminal
part of the cardiovascular system which primarily reacts to the increased secretion of the pro inflammatory adipokines typical for the metabolic
syndrome. Microcirculation and blood cell abnormalities are the leading mechanisms of cardiovascular events development in this condition. Prevalence
of microcirculation abnormalities and red blood cell dysfunction in metabolic syndrome and their role in the increased blood viscosity and cardiovascular
events development are covered by the paper. The microcirculation abnormalities with a special focus on red blood cell dysfunction (impaired
aggregation, stiffness) seen in metabolic syndrome and associated conditions are discussed in detail. The impact of abnormal red blood cell deformability
(secondary to cholesterol accumulation in the cellular membranes) on the hemorheological abnormalities is revealed. Abnormal red blood cell surface
charge due to proinflammatory changes associated with insulin resistance in diabetes mellitus is highlighted. These abnormalities lead to increased red
blood cell aggregation and plasma viscosity that are the essential components of cardiovascular events pathogenesis. Their timely diagnosis is crucial
for effective cardiovascular prevention.
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шении ̆ углеводного, липидного, пуринового обменов
и артериальную гипертензию (АГ). МС включает в себя
ожирение (преимущественно, по абдоминальному
типу), АГ, дислипидемию и нарушение толерантности
к глюкозе [2]. Наличие патогенетической связи между
инсулинорезистентностью, андроидным ожирением,
АГ и нарушениями углеводного обмена послужило
основой для предложения выделить МС в самостоя-
тельную нозологическую форму [2].

Метаболический синдром
Впервые понятие «метаболический синдром» было

предложено в Бантинговской лекции американским
ученым G. Reaven (1988) как кластер, основными ком-
понентами которого он назвал инсулинорезистент-
ность, нарушение толерантности к глюкозе, гиперинсу-
линемию, дислипидемию и АГ [3]. В последующем
характеристики МС были дополнены абдоминальным
типом ожирения и гипертриглицеридемией. Ряд уче-
ных рассматривают МС как предстадию сахарного диа-
бета (СД) 2 типа и атеросклероза [4]. По данным мета-
анализов данное состояние повышает риск развития
сердечно-сосудистых заболеваний (инфаркта мио-
карда, мозгового инсульта) и смерти от них в 2 раза, а
смертность от общих причин – в 1,5 раза [5], поэтому
своевременные диагностика и лечение МС, помимо
улучшения прогноза, могут в значительной степени
обеспечить первичную профилактику СД, атероскле-
роза и его осложнений. При этом ряд авторов считает,
что данное состояние во многом является обратимым,
и при рано начатом лечении возможно достичь за-
медления и даже исчезновения его основных клини-
ческих проявлений [6,7].

Установлено, что больные даже с неполным набором
клинических проявлений МС имеют значительно более
высокий риск сердечно-сосудистых заболеваний по
сравнению со здоровыми людьми. По результатам
крупных исследований у пациентов с сочетанием аб-
доминального ожирения и 2-х компонентов МС отно-
сительный риск сердечно-сосудистых осложнений по-
вышается в 2,2-2,3 раза, причем данный риск не сни-
жается при сочетании 3-х компонентов МС в отсутствие
ожирения [8]. Относительный риск смерти от сердеч-
но-сосудистых осложнений при наличии 3-х компо-
нентов МС составляет 1,51, а при сочетании всех 5-ти
состояний – 2,98 [9]. Следует думать, что наличие
полного набора клинических составляющих указанного
синдрома играет значительно большую роль в развитии
сердечно-сосудистых заболеваний, нежели простое
суммирование отдельных его проявлений. Reaven G.
(2011) считает инсулинорезистентность «связующим
звеном» между ожирением и сердечно-сосудистыми
заболеваниями, обуславливающим высокий риск со-
судистых катастроф (ИМ, МИ) при МС [10]. По мнению

Blüher M. (2013) первичным механизмом генеза ме-
таболических и сердечно-сосудистых заболеваний, ас-
социированных с ожирением (АГ, СД 2 типа, ИБС, ин-
сульт, деменция и др.), служит дисфункция адипоцитов
висцеральной жировой ткани, которая сопровождается
секрецией провоспалительных адипокинов и накоп-
лением клеток воспаления [11]. Alexopoulos N. (2014)
называет висцеральную жировую ткань «источником
воспаления» и «стимулятором атеросклероза» [12].
Подобная точка зрения находит подтверждение и в
других работах, где говорится о постоянном присутствии
при МС признаков провоспалительного состояния в
ассоциации с оксидативным стрессом, что является
важным фактором повреждения клеточных мембран
сосудистого эндотелия и форменных элементов крови,
нарушения репарации ДНК и регуляции клеточного
цикла, что, в свою очередь, увеличивает риск развития
сердечно-сосудистых заболеваний и злокачественных
новообразований [13].

В работе Peled N. и др. (2007), рассматривавших
вопрос зависимости клинических проявлений МС от
состояния гипоксии, было показано возрастание степени
выраженности клинических признаков МС с увеличе-
нием тяжести гипоксии вне зависимости от индекса
массы тела (ИМТ) [14]. Известно, что показатели ги-
поксии и гипоксемии находятся в прямой зависимости
от изменений реологических свойств крови и функ-
ционального состояния эритроцитов. Состояние хро-
нической гипоксии поддерживает активность прокоа-
гулянтного и проагрегантного звеньев гемостаза и
угнетает функцию антикоагулянтного, фибринолити-
ческого и антиагрегантного звеньев, в том числе, эрит-
роцитов, замыкая, таким образом, порочный круг
формирования микроциркуляторных нарушений, ги-
поксемии и гипоксии тканей и значительно увеличивая
риск развития сердечно-сосудистой патологии [15].
Интересно, что нормальной компенсаторной реакцией
организма на состояние гипоксии является вазодила-
тация, опосредованная активацией АТФ-чувствительных
калиевых каналов [16]. При ожирении и метаболиче-
ском синдроме наблюдается нарушение обусловленной
данным механизмом коронарной артериолярной ди-
латации, индуцированной гипоксией [17]. 

В последние годы все больше внимания уделяется
вопросам патогенетической взаимосвязи МС и нару-
шениям в системе микроциркуляции. Как известно,
микрососудистое русло является терминальным отде-
лом сердечно-сосудистой системы, которое первым
реагирует и подвергается значительным морфофунк-
циональным изменениям при заболеваниях сердечно-
сосудистой системы [18]. В связи с этим изучение про-
цессов системы микроциркуляции на уровне
клеточных и плазменных факторов представляется
весьма актуальной проблемой в плане ранней диаг-
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ностики и лечения заболеваний, связанных с обменно-
сосудистой патологией, к которой относится и МС. 

Система микроциркуляции
Именно микроциркуляция и состояние клеток

крови, в том числе эритроцитов, во многом опреде-
ляет состояние клеточного метаболизма, значительно
снижающегося в условиях гипоксии, которая в даль-
нейшем по принципу замкнутого круга способствует
эволюции метаболических, функциональных и мор-
фологических нарушений в организме [19]. Особен-
ностью микроциркуляторного русла является то, что
именно это звено испытывает наибольшее сопротив-
ление кровотоку (до 70% общего сосудистого сопро-
тивления) за счет его архитектоники, реологического
поведения крови, и, в частности, эритроцитов, как
наиболее многочисленных клеток микрокровотока
[20]. Нормальное функционирование системы мик-
роциркуляции обеспечивается лишь при условии со-
хранения физиологических взаимодействий между
клетками крови, и, в первую очередь, эритроцитов,
плазмы и неизменного эндотелия сосудов, которые
могут нарушаться при МС [21]. Кроме того, микросо-
судистое русло представляет собой конечное звено,
на уровне которого происходит основной газообмен.
Даже если сосудистый компонент транспортной си-
стемы крови остается неизменным, то эффективность
доставки кислорода в органы и ткани зависит от теку-
чих свойств (вязкости) цельной крови, которая, в свою
очередь, определяется такими показателями, как вяз-
кость плазмы, уровень гематокрита (концентрация
эритроцитов), деформируемость и степень агрегато-
образования эритроцитов, их поверхностный заряд
[22]. В связи с этим изменения текучих свойств крови
и, в особенности, агрегационных свойств эритроцитов
и состояние их мембран на уровне микроциркулятор-
ного кровотока наиболее значимы. При этом эритро-
циты, являясь самой многочисленной массой микро-
сосудистого кровотока, в наибольшей степени
определяют эффективное кровоснабжение всех орга-
нов и тканей, а также самих сосудов через систему
vasa vasorum.

Поскольку вязкость крови является интегральным
показателем гемореологических свойств, то наруше-
ние хотя бы 2 или 3 факторов, изменяющих состояние
мембраны эритроцитов, уже может способствовать
развитию синдрома гипервязкости крови. И если в си-
стеме макроциркуляции реологические свойства
крови играют незначительную роль из-за того, что диа-
метр крупных сосудов достаточно велик и высока ско-
рость кровотока, а неньютоновские свойства не выра-
жены, то в мелких сосудах артериальной и венозной
сети реологические свойства крови приобретают пер-
востепенное значение [23].

Функциональные свойства эритроцитов
Принято считать, что ведущая роль в формирова-

нии реологических показателей крови принадлежит
именно клеточным факторам микроциркуляции, в
первую очередь, эритроцитам, на долю которых при-
ходится 98% от общего объема форменных элементов
крови. Такие функциональные свойства красных кро-
вяных клеток, как их агрегационная активность, де-
формируемость и суммарный поверхностный заряд
являются важнейшими компонентами микроциркуля-
ции и определяют текучесть крови на уровне микро-
сосудов, во многом способствуя развитию сердечно-
сосудистой патологии [24]. 

Кроме того, сам эритроцит как клетка является
удобной моделью для изучения действия различных
эндо- и экзогенных факторов хронических сосудистых
заболеваний [25]. Показано, что прогрессирование
ряда заболеваний сопровождается морфофункцио-
нальными изменениями форменных элементов крови,
в том числе, эритроцитов [26]. Более поздние иссле-
дования позволили предположить, что нарушение
функционального состояния эритроцитов (изменение
их деформируемости) можно рассматривать как один
из патогенетических механизмов развития МС [27].

Как известно, важной функцией эритроцитов яв-
ляются их агрегационные свойства, которые опреде-
ляются двумя основными факторами – состоянием
плазмы крови и состоянием мембран самих эритро-
цитов. При этом повышение агрегации эритроцитов
будет происходить как в случае патологических изме-
нений качественно-количественного состава плазмы,
так и в случае биофизических и биохимических из-
менений на уровне эритроцитарных мембран [28]. 

Известно, что выраженная патологическая агрега-
ция эритроцитов затрудняет кровоток по мелким со-
судам. При этом немаловажную роль играют местные
или генерализованные гемодинамические нарушения
(локальное или общее снижение микроциркулятор-
ного напряжения сдвига). Отмечено, что мелкие и не-
многочисленные эритроцитарные агрегаты еще не вы-
зывают нарушений кровотока в микроциркуляторном
русле. По мере увеличения длительности патологиче-
ского процесса наблюдается прогрессирование агре-
гации эритроцитов, что приводит к появлению нецир-
кулирующих эритроцитов, депонированию и
секвестрации крови в системе микроциркуляции, осе-
данию малоподвижных эритроцитарных агрегатов. В
итоге происходит снижение предела текучести и вяз-
кости крови с возникновением гравитационно-рас-
слоенного (неламинарного) типа микрокровотока,
резко возрастает сопротивление току крови в системе
микроциркуляции, способствуя развитию сосудистых
изменений. Развивающиеся изменения свойств крови
способствуют еще более значительному повышению
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агрегации эритроцитов и прогрессированию рарефи-
кации микроциркуляторного русла с замедлением
плазмотока и изменением стенки микрососудов [24].

В результате нарушения транскапиллярного обмена
вследствие повышения агрегации эритроцитов про-
исходят выброс биологически активных веществ
(БАВ), адгезия и агрегация тромбоцитов с последую-
щим повреждением эндотелия кровеносных сосудов
и развитием эндотелиальной дисфункции. Это вносит
свой вклад в развитие микрососудистых тромботиче-
ских осложнений, особенно, при сочетании таких кли-
нических проявлений МС, как СД и АГ [29]. Крупные
агрегаты эритроцитов, взаимодействуя с тромбоци-
тами, способны повреждать эндотелий сосудов с раз-
витием пристеночного тромбоза, а также служить пре-
пятствием кровотоку по vasa vasorum, приводя к
дегенеративным процессам в сосудистой стенке и, воз-
можно, способствовать осложнениям атеросклероти-
ческого процесса. В исследовании Lee B. (2008) было
убедительно показано, что повышение агрегации эрит-
роцитов встречается статистически значимо чаще у па-
циентов со всем спектром проявлений ишемической
болезни сердца – от стабильной стенокардии до ин-
фаркта миокарда [30].

Повышенная агрегация эритроцитов также тесно
связана с такими признаками МС, как инсулинорези-
стентность и ожирение. Brun J.F. и соавт. полагают, что
вязкость цельной крови у людей, страдающих ожире-
нием, выше, чем у лиц с нормальным весом, а избы-
точный вес и инсулинорезистентность в равной степени
оказывают влияние как на снижение деформируемости
и поверхностного заряда мембран эритроцитов, так и
на вязкость плазмы [31]. Оксидативный стресс и хро-
ническое воспаление являются патогенетическими
звеньями МС и приводят к изменению морфологиче-
ских свойств эритроцита, снижению деформируемости
и поверхностного заряда его мембран, увеличению
вязкости плазмы, и, как следствие – к нарушению
функционального состояния эритроцитов. По мнению
ряда авторов нарушения липидного спектра плазмы,
агрегации эритроцитов и гиперфибриногенемия при
МС взаимосвязаны [32,33]. 

Таким образом, при МС наблюдается изменение
многих микроциркуляторных характеристик крови, в
том числе – обусловленных состоянием эритроцитов.
Одним из существенных компонентов этих нарушений
является изменение деформируемости эритроцитов.
Деформируемость – это совокупность определенных
физических свойств форменных элементов крови,
придающих клетке механическую устойчивость по от-
ношению к окружающей среде [34]. Известно, что в
норме эритроциты движутся по сосуду быстрее, чем
плазма, вращаясь при этом у стенки сосуда. Геометрия
эритроцитов идеально соответствует его назначению

переносчика и передатчика кислорода. Соизмери-
мость диаметра эритроцитов и капилляров делает де-
формируемость этих клеточных элементов наиболее
важным свойством для обеспечения микроциркуля-
ции [35]. Благодаря своей форме (двояковогнутый
диск), эритроцит может свободно передвигаться по
микроциркуляторному руслу. Он может принимать лю-
бую конфигурацию и приспосабливаться к форме со-
суда за счет особых механических свойств мембраны,
которая состоит из двух структур – собственно мем-
браны (липидный бислой и интегральные белки) и
мембранного каркаса, находящегося внутри бислоя и
состоящего из 5% актина, 75% спектрина и некоторых
других белков [36]. Среди патогенетических механиз-
мов, приводящих к снижению деформируемости мем-
браны эритроцитов, важную роль придают повышен-
ному накоплению холестерина на наружном бислое
мембраны и изменению содержания насыщенных
жирных кислот в фосфолипидах мембраны [37-39].
Эритроциты с повышенной жесткостью обладают
резко сниженной деформируемостью, что затрудняет
их прохождение по капиллярам и измененным сосу-
дам, способствуя механическому разрушению эрит-
роцитов и внося вклад в развитие сердечно-сосуди-
стой патологии. Кроме того, экспериментально
установлено, что под воздействием высоких напря-
жений сдвига эритроцитов со сниженной деформи-
руемостью они подвергаются разрушению. Поражен-
ные эритроциты в патологически измененных сосудах
при сердечно-сосудистых заболеваниях, а также при
МС легко подвергаются механической травматизации,
выделяя при этом АДФ, что вызывает агрегацию тром-
боцитов, нарушает состояние внутрисосудистой мик-
роциркуляции, тем самым усугубляя повреждение
кардиоваскулярной системы [40,41]. Выявлено, что в
условиях патологии, в том числе, при МС, в кровотоке
могут появиться эритроциты с диаметром>7,5 мкм со
сниженной деформируемостью и повышенной мик-
ровязкостью мембран. Это сопровождается микроге-
молизом эритроцитов, увеличением содержания в
крови свободного АДФ [42]. Нарушение деформи-
руемости эритроцитов повышает их агрегационные
свойства и играет ведущую роль в нарушении эффек-
тивности кровотока на уровне микрососудов, в ре-
зультате чего нарушается адекватный транспорт пита-
тельных веществ и повышается риск развития и
прогрессирования сосудистых нарушений при МС. 

Помимо оценки риска сердечно-сосудистых ослож-
нений исследование функциональных свойств эрит-
роцитов имеет и прогностическое значение. По мнению
Cowan A. (2012)  повышение вязкости крови и агре-
гации эритроцитов способствуют повышению общего
периферического сопротивления, что может свиде-
тельствовать об определенной патогенетической роли
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состояния гемореологии в развитии АГ [43]. Данная
точка зрения основана на данных Devereux и сотр.
(2000), показавших, что у пациентов с недавно диаг-
ностированной АГ небольшой степени вязкость цельной
крови на 10% превышала таковую у здоровых ровес-
ников [44]. Выявлена также достоверная корреля-
ционная связь между ухудшением деформируемости
эритроцитов и такими клиническими проявлениями
МС, как повышение ИМТ, уровня глюкозы крови, раз-
витие атерогенной дислипидемии [45,46].

Известно, что агрегация эритроцитов и состояние
их мембран тесно связаны с величиной поверхност-
ного заряда данных клеток. Эритроциты в норме при
физиологическом значении рН несут на своей поверх-
ности избыточный отрицательный заряд. Для осу-
ществления эффективного газообмена, адсорбции ве-
ществ из окружающей среды между форменными
элементами необходимо некоторое расстояние, кото-
рое обеспечивается электрическим зарядом клеток.
Формирование поверхностного заряда происходит
при участии гликокаликса и, особенно, сиаловых кис-
лот. Изменение поверхностного заряда эритроцита мо-
жет быть вызвано как модификацией его мембранных
свойств (при отщеплении сиаловых кислот происходит
снижение заряда) [47], так и влиянием на клетку окру-
жающей среды – рН, вязкости, силы поля и темпера-
туры окружающей среды, а также адсорбцией на мем-
бране некоторых плазменных факторов. Так,
фибриноген, взаимодействуя с мембранами эритро-
цитов, способствует снижению их электрофоретиче-
ской подвижности [48]. Отмечено, что снижение по-
верхностного заряда эритроцита способствует
адсорбции на его мембранной поверхности и других
белков. Данные изменения во многом приводят к уско-
ренной агрегации и ухудшению способности к дефор-
мации. В результате происходит нарушение транска-
пиллярного обмена, выброс БАВ с последующим
поражением стенки микрососудов и нарушением тка-
невой перфузии [48]. У пациентов с МС наблюдается
повышение агрегации эритроцитов и вязкости плазмы
крови на 63% по сравнению со здоровыми лицами,
что может быть связано с изменением электрического
потенциала при МС [49].

Известно, что величина поверхностного заряда
мембраны эритроцита при сердечно-сосудистой па-
тологии, в том числе, и при МС, в равной степени мо-
жет зависеть как от собственной физико-химической
структуры красных кровяных клеток, так и от клини-
ческих признаков заболевания. Выявлены определен-
ные корреляции изменений электрических характе-
ристик эритроцита при различных проявлениях МС –
АГ [50], неалкогольном стеатогепатите [51], СД 2 типа
[52]. Кроме того, отмечено повышение содержания
обратимо и необратимо измененных форм эритроци-

тов на фоне нарастания их способности к агрегатооб-
разованию у больных с повышенной массой тела, что
имеет место при МС. Повышенная агрегация эритро-
цитов во многом благоприятствует утрате значитель-
ной частью эритроцитов своей двояковогнутой
формы, наиболее пригодной для их перемещения по
сосудам в бассейне микроциркуляции. В условиях па-
тологии нарушается их способность поддерживать
дисковидную форму, что может приводить к увеличе-
нию в крови обратимо и необратимо измененных по
форме эритроцитов [53].

Есть все основания полагать, что в подобных усло-
виях на эритроцитах отмечается снижение количества
отрицательных зарядов, экспонированных на поверх-
ности их мембран и ответственных за нахождение кле-
ток в дезагрегированном состоянии. Зависимость ве-
личин суммарного поверхностного заряда эритроцитов
от клинических признаков хронических сосудистых за-
болеваний была выявлена и другими авторами. Так,
Суриковой Т.П. и соавт. была выявлена высокая степень
корреляционной связи у больных СД между уровнем
электрического потенциала эритроцитов и декомпен-
сацией углеводного обмена, а также выраженностью
диабетической ангиопатии и длительностью заболе-
вания [52]. Показано, что у больных МС величины
электрического заряда эритроцитов снижаются по мере
увеличения возраста, продолжительности заболевания
и длительности гипергликемии [54]. Другими иссле-
дователями отмечено значимое прогрессивное сни-
жение поверхностного заряда эритроцитов в зависи-
мости от увеличения степени артериальной
гипертонии. При изучении электрического заряда эрит-
роцитов и их деформируемости авторы не исключали
патогенетическую роль этих показателей в развитии АГ
[50]. В некоторых исследованиях выявлена зависи-
мость уровня заряда эритроцитов от биохимических
показателей при хронических воспалительных забо-
леваниях [55]. По мнению авторов, снижение суммар-
ного поверхностного заряда эритроцитов обусловлено
прогрессированием воспалительного процесса, в част-
ности, усилением перекисного окисления липидов и
повышением уровня сиаловых кислот. 

Заключение
Таким образом, имеющиеся в литературе сведения

о закономерностях плазменно-клеточных взаимоотно-
шений, включающих в себя функциональное состоя-
ние эритроцитов (их агрегацию, деформируемость и
поверхностный заряд мембраны), позволяют расши-
рить представление о патогенезе сосудистых наруше-
ний при МС, определить наиболее прогностически
неблагоприятные функциональные нарушения эрит-
роцитов с целью их последующей медикаментозной
коррекции. 
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