
Введение 
В настоящее время в рамках изучения патофи-

зиологических механизмов связи ожирения и сер-
дечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) максимальный 
интерес концентрируется вокруг концепции «синдрома 
висцерального ожирения», отводящей ведущее этио-
патогенетическое значение процессам ремоделиро-
вания, воспаления и дисфункции висцеральной жи-
ровой ткани (ВЖТ). Последние сопровождаются на-
рушением транскриптома, протеома и секретома 
адипоцитов в сторону гиперсекреции провоспали-
тельных, проатерогенных и протромбогенных ади-
поцитокинов [1]. 

Подтвержденная результатами многочисленных ис-
следований основополагающая роль ВЖТ в развитии 
кардиометаболических нарушений стала основанием 
для активного изучения эктопических висцеральных 

жировых депо, первоначально – в качестве критериев 
висцерального ожирения в целом, в последующем – 
в качестве самостоятельных факторов сердечно-сосу-
дистого риска [2]. 

Наибольшее количество проведенных эпидемио-
логических, клинических и экспериментальных работ 
посвящено эктопическому висцеральному жировому 
депо сердца – эпикардиальной жировой ткани (ЭЖТ), 
отличающейся уникальными анатомо-функциональ-
ными характеристиками. Получены убедительные до-
казательства ее взаимосвязи с наличием и тяжестью 
течения различных вариантов ишемической болезни 
сердца, развитием гипертрофии, нарушением диа-
столической и систолической функции левого желу-
дочка, увеличением, фиброзом и электрофизиологи-
ческим ремоделированием предсердий, возникнове-
нием и тяжестью наджелудочковых нарушений ритма 
сердца [3-6]. 

Несмотря на то, что точная роль ЭЖТ в физиологии 
и патофизиологии сердца все еще до конца не уста-
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новлена, сегодня есть все основания полагать ее одним 
из факторов сердечно-сосудистого риска и модулято-
ром механизмов, лежащих в основе развития карди-
альной патологии [7]. В соответствии с этим наиболее 
перспективными становятся клинические и эпидемио-
логические исследования, анализирующие различные 
показатели выраженности ЭЖТ в качестве предикторов 
сердечно-сосудистых осложнений и смерти как у лиц 
с ССЗ, так и в общей популяции [2]. 

Кроме того, наряду с классическими представле-
ниями рассматривается концепция «обратного влияния» 
со стороны миокарда и коронарных артерий на струк-
турно-функциональные свойства ЭЖТ посредством 
модуляции экспрессии генов, определяющих процессы 
адипогенеза, дифференцировки адипоцитов и их 
функциональную активность, предполагающая развитие 
ее дисфункции как следствие болезнь-ассоциирован-
ных механизмов [7,8]. 

Анализируя вышеизложенное, ЭЖТ можно рас-
сматривать как значимую терапевтическую цель при 
разработке профилактических мероприятий [5,9]. К 
настоящему времени получено немало доказательств 
влияния как немедикаментозных методов, так и ле-
карственных препаратов на выраженность и функцио-
нальную активность эпикардиального жира. Обзору 
данных о них, а также оценке их клинического значения 
посвящена настоящая статья. 

 
Немедикаментозные методы  
влияния на эпикардиальную  
жировую ткань 

В нескольких более ранних исследованиях степень 
редукции ЭЖТ, определяемая с помощью эхокардио-
графической толщины эпикардиального жира (ТЭЖ), 
являлась маркером изменения выраженности висце-
рального ожирения в целом на фоне немедикамен-
тозных мероприятий по коррекции веса. 

Так, было показано значительное и быстрое умень-
шение показателя на фоне снижения суточной кало-
рийности рациона в течение шести месяцев у пациентов 
с морбидным ожирением – с 12,3±1,8 мм до 8,3±1 
мм, -32% (р<0,001), причем процент регрессии ТЭЖ 
превышал аналогичный для индекса массы тела (ИМТ) 
(-19%) и окружности талии (-23%) [10]. 

М. Kim с соавт. продемонстрировали влияние аэро-
бных физических тренировок в течение 12-ти нед  
(60 мин/д, 3 дня/нед) на величину ТЭЖ у мужчин с 
ожирением (n=24, ИМТ 30,7±3,3 кг/м2): с 8,11±1,64 
мм до 7,39±1,54 мм (р<0,001). Процент регрессии 
ЭЖТ (-8,61%) также был значительно выше по сравне-
нию с ИМТ (-4,3%) и коррелировал с аналогичным 
для абдоминальной ВЖТ по данным компьютерной 
томографии (коэффициент корреляции 0,525; 
р=0,008) [11]. 

Имеются данные о редукции и восстановлении фи-
зиологических функций ЭЖТ на фоне бариатрических 
вмешательств. B. Gaborit с соавт. изучали влияние опе-
ративного лечения морбидного ожирения (n=23) на 
выраженность абдоминального и эпикардиального 
висцерального ожирения, длительность наблюдения 
составила 6 мес. Уменьшение объема ЭЖТ по данным 
магнитно-резонансной томографии составило -27±11% 
(с 137±37 мл до 98±25 мл, р<0,0001), площади 
абдоминальной ВЖТ по данным компьютерной томо-
графии – -40±19% (с 190±83 см2 до 107±44 см2, 
р<0,0001) [12]. C. Altin с соавт. продемонстрировали 
снижение эхокардиографической ТЭЖ через 6 мес 
после лапароскопической продольной резекции же-
лудка (n=105): с 8,68±1,95 мм до 7,41±1,87 мм 
(р<0,001), что коррелировало с уменьшением ИМТ 
(r=0,431, р<0,001) [13]. 

 
Фармакологические препараты,  
влияющие на эпикардиальную  
жировую ткань 

Подавляющее большинство исследований, посвя-
щенных оценке влияния на выраженность и функцио-
нальную активность ЭЖТ, было проведено с саха- 
роснижающими препаратами у пациентов с сахарным 
диабетом (СД) 2 типа [14]. 

В отношении метформина доступны только резуль-
таты сравнительных исследований с комбинированной 
терапией, в частности, с ситаглиптином и лираглутидом, 
в которых монотерапия метформином не продемон-
стрировала значимого влияния на ТЭЖ [15,16]. 

Пиоглитазон, как было показано в исследовании 
H. Sacks с соавт., может оказывать влияние на адипоциты 
эпикардиального жира, снижая секрецию ими про-
воспалительных адипоцитокинов [17]. 

Единственным препаратом из группы ингибиторов 
дипептидилпептидазы четвертого типа, изучавшимся 
в отношении воздействия на ЭЖТ, является ситаглиптин. 
Так, М. Lima-Martínez с соавт. в исследовании (n=26, 
средний возраст 43,8±9,0 лет, пациенты с СД 2 типа 
на фоне терапии метформином, не достигнувшие це-
левых значений гликированного гемоглобина, дли-
тельность терапии 24 нед комбинацией ситаглиптина 
с метформином в дозе 100/2000 мг/сут) продемон-
стрировали снижение эхокардиографической ТЭЖ на 
15% (с 9,98±2,63 мм до 8,1±2,11 мм, р=0,001). 
При этом процент редукции ЭЖТ был сопоставимо 
бóльшим по сравнению с аналогичным для ИМТ (7%, 
р=0,001) [15]. 

В отношении препаратов из группы агонистов ре-
цепторов глюкагоноподобного пептида первого типа 
по влиянию на эпикардиальный жир известны ре-
зультаты исследований с лираглутидом и экзенати-
дом. 

Epicardial Fat as an Intervention Target 
Эпикардиальный жир как цель вмешательств
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В своей работе G. Iacobellis с соавт. (n=95, пациенты 
с СД 2 типа и ИМТ≥27 кг/м2) показали уменьшение 
эхокардиографической ТЭЖ через 3 и 6 мес терапии 
комбинацией лираглутида с метформином на 29% и 
36%, соответственно (с 9,6±2,0 мм до 6,8±1,5 мм и 
6,2±1,5 мм, р<0,001) [16]. A. Dutour с соавт. изучали 
влияние терапии экзенатидом не только на ЭЖТ, но и 
на процентное содержание жира в миокарде, печени 
и поджелудочной железе, используя методы магнит-
но-резонансной томографии и спектроскопии (n=44, 
пациенты с СД 2 типа и ожирением, ИМТ 36,1±1,1 
кг/м2, длительность наблюдения 26 нед). Процент 
снижения объема ЭЖТ и содержания жира в печени 
составили -8,8±2,1% и -23,8±9,5%, соответственно, 
по сравнению с аналогичными показателями в группе 
альтернативной терапии -1,2±1,6% и +12,5±9,6%; 
(р=0,003 и р=0,007, соответственно). В отношении 
других показателей статистически значимых различий 
получено не было [18]. 

Максимальный же интерес к данной проблеме в 
последнее время связан с детальным анализом свойств 
препаратов из группы ингибиторов натрий-глюкозного 
ко-транспортера 2 типа или глифлозинов. На фоне 
результатов крупных рандомизированных плацебо-
контролируемых исследований, показавших снижение 
риска развития ССЗ, сердечно-сосудистых осложнений 
и смерти у пациентов с СД 2 типа [19-21], появляются 
результаты небольших «пилотных» работ, посвященных 
редукции эпикардиального висцерального ожирения. 

Так, R. Bouchi с соавт. (n=19, пациенты с СД 2 типа, 
возраст 55±12 лет, длительность терапии люзеоглиф-
лозином в дозе 2,5-5,0 мг/сут 24 нед) продемон-
стрировали снижение объема ЭЖТ, верифицируемого 
методом магнитно-резонансной томографии, с 117 
(96-136) см3 до 111 (88-134) см3, p=0,048 [22]. 
Аналогичные результаты были показаны в работе  
T. Fukuda с соавт. (n=9, пациенты с СД 2 типа и висце-
ральным абдоминальным ожирением (площадь аб-
доминальной ВЖТ>100 см2), терапия ипраглифло-
зином в дозе 50 мг/сут в течение 12-ти нед). Отмечено 
снижение объема ЭЖТ с 102 (79-126) см3 до 89  
(66-109) см3, p=0,008 [23]. В исследовании Т. Sato с 
соавт. снижение объема ЭЖТ на фоне терапии дапа-
глифлозином в течение 6-ти мес (n=20, пациенты  
с СД 2 типа и ишемической болезнью сердца,  
возраст 67,2±5,4 лет) составило -16,4±8,3 см3 против 
4,7±8,8 см3 в группе контроля (р=0,01) [24]. S. Yagi 
с соавт. изучая влияние терапии канаглифлозином в 
дозе 100 мг/сут в течение 6-ти мес (n=13, пациенты 
с СД 2 типа) на величину эхокардиографической  
ТЭЖ, получили достоверное снижение показателя с 
9,3±2,5 мм до 7,3±2,0 мм (р<0,001) [25].  

Интересным с точки зрения возможности изменения 
функциональной активности ЭЖТ представляется ис-

следование E. Díaz-Rodríguez с соавт., выполненное у 
пациентов, подвергавшихся кардиохирургическим 
вмешательствам. Было показано, что адипоциты эпи-
кардиального жира экспрессируют натрий-глюкозный 
ко-транспортер второго типа, и его экспрессия, а также 
скорость захвата адипоцитами глюкозы увеличиваются 
на фоне терапии дапаглифлозином одновременно со 
снижением уровней секреции провоспалительных 
адипоцитокинов [26]. 

Вышеперечисленные результаты исследований де-
монстрируют способность различных глифлозинов 
оказывать влияние на количество и качественное со-
стояние ЭЖТ, что позволяет говорить о «класс-эффекте» 
данной группы препаратов. 

Воздействие на ЭЖТ было отмечено и для статинов. 
Так, статин-ассоциированная редукция эпикардиаль-
ного жира была продемонстрирована у пациентов с 
ишемической болезнью сердца, фибрилляцией пред-
сердий и дислипидемией. J. Park с соавт. в исследовании 
с участием пациентов с ишемической болезнью сердца, 
подвергавшихся чрескожному коронарному вмеша-
тельству (n=145, возраст 63,5±9,5 лет), показали, 
что терапия аторвастатином в дозе 20 мг/сут по сравне-
нию с комбинацией симвастатина и эзетимиба в дозе 
10/10 мг/сут приводила к снижению ТЭЖ на 10% и 
5,2%, соответственно (на 0,47±0,65 мм в группе 
аторвастатина и на 0,12±0,52 мм в группе комбини-
рованной терапии, p=0,001) при сопоставимом сни-
жении уровней липидного спектра крови [27]. Ана-
логичные результаты были получены F. Soucek с соавт. 
В сравнении с плацебо терапия аторвастатином в дозе 
80 мг/сут в течение 3-х мес у пациентов с фибрилля-
цией предсердий (n=38, средний возраст 56±11 лет) 
сопровождалась уменьшением объема ЭЖТ по данным 
компьютерной томографии на 5,9% (с 92,3 [62,0-
133,3] см3 до 86,9 [64,1-124,8] см3, p<0,05) [28].  
В исследовании N. Alexopoulos с соавт. терапия атор-
вастатином в дозе 80 мг/сут в течение 12-ти мес у 
женщин с дислипидемией в постменопаузе (n=194) 
приводила к редукции объема ЭЖТ на 3,38%, в то 
время как терапия правастатином в дозе 40 мг/сут 
(n=226) не оказывала значимого эффекта (-0,83%), 
р=0,025. При этом не было выявлено корреляции 
между выраженностью снижения уровня холестерина 
липопротеинов низкой плотности и снижением объема 
эпикардиального жира [29]. 

Parisi V. с соавт. в работе с участием пациентов с 
аортальным стенозом, подвергающихся кардиохирур-
гическому вмешательству (n=193, средний возраст 
72,2±10,5 лет, 43% мужчины) показали, что терапия 
аторвастатином ассоциирована с меньшей величиной 
ТЭЖ. Для анализа взаимосвязи терапии статином и 
уровнями воспалительных реакций в ЭЖТ выполнялась 
биопсия эпикардиального жира с последующей оцен-
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кой в биоптатах уровней содержания цитокинов и 
факторов роста, в части исследования инвитро изу-
чалась модуляция аторвастатином секретома адипо-
цитов ЭЖТ. Авторы исследования показали, что ре-
дукция ЭЖТ на фоне терапии аторвастатином сопро-
вождается уменьшением экспрессии и секреции про-
воспалительных адипоцитокинов, а аторвастатин ин-
витро оказывал прямой противовоспалительный эф-
фект на ЭЖТ [30]. 

Исходя из результатов данного исследования, пред-
ставляется интересным факт, что аторвастатин снижал 
секрецию провоспалительных адипокинов адипоци-
тами ЭЖТ, но не адипоцитами подкожно-жировой 
клетчатки. И хотя это может быть связано с более 
меньшими размерами адипоцитов эпикардиального 
жира и его лучшим кровоснабжением, что позволяло 
препарату лучше проникать в ВЖТ сердца, логичным 
объяснением служит гипотеза о более выраженном 
противовоспалительном эффекте аторвастатина в той 
жировой ткани, в которой максимально активны про-
цессы воспаления [31]. 

 
Клиническое значение воздействия  
на эпикардиальную жировую ткань 

В статьях, опубликованных нами ранее, мы обсуж-
дали значение для клинической практики верификации 
ЭЖТ и диагностики эпикардиального ожирения, в 
первую очередь, на основании эхокадиографического 
определения ТЭЖ, учитывая простоту и доступность 
данной методики для практического здравоохранения 
[1,2]. Обоснованием для рекомендаций по визуали-
зации данного эктопического висцерального жирового 
депо стали, главным образом, результаты проспек-
тивных исследований, показавших ассоциацию по-
казателей выраженности ЭЖТ с риском развития ССЗ, 
сердечно-сосудистых осложнений и смерти [32]. 

В этой связи следует отметить, что к настоящему 
времени пока еще отсутствуют результаты клинических 
исследований, в том числе, рандомизированных, пре-
доставляющих нам прямые доказательства снижения 
риска сердечно-сосудистых осложнений и смерти при 
целенаправленном влиянии на ЭЖТ и редукции эпи-
кардиального ожирения. 

Вместе с тем путем сопоставления данных по улуч-
шению кардиоваскулярного прогноза, полученных в 
ходе широкомасштабных исследований с препаратами 
группы ингибиторов натрий-глюкозного ко-транспор-
тера второго типа [19-21], агонистами рецепторов 
глюкагоноподобного пептида первого типа [33], ста-
тинами [34], и результатов небольших по объему вы-
борки экспериментальных и клинических работ, при-
веденных выше, можно сделать вывод о вкладе воз-
действия на ЭЖТ и ее фенотип в достижение первичных 
и вторичных конечных точек. 

Наиболее важным результатом является доказа-
тельство экспрессии адипоцитами эпикардиального 
жира мишеней для действия лекарственных препаратов, 
в частности, рецепторов глюкагоноподобного пептида 
первого типа и натрий-глюкозного ко-транспортера 
второго типа [26,35], что подтверждает возможность 
фармакологического управления функциональной ак-
тивностью ЭЖТ. 

Сегодня, в век пандемии ожирения, метаболических 
нарушений и СД 2 типа типа формируется парадигма 
о главенствующей роли дисфункциональной ВЖТ со-
ответствующих локализаций в этиопатогенезе различ-
ных хронических неинфекционных заболеваний, в 
том числе – хронической сердечной недостаточности 
с сохраненной фракцией выброса левого желудочка 
[36]. Учитывая все еще крайне скромные достижения 
в терапии данного заболевания путем коррекции ней-
рогуморального дисбаланса [37], модификация транс-
криптома и секретома адипоцитов ЭЖТ, влияние на 
процессы их «коричневения» и обратной трансдиф-
ференцировки могут открыть новые терапевтические 
возможности [9,38,39]. 

Несомненно, для этого требуется проведение до-
полнительных исследований, позволивших бы уста-
новить весь комплекс факторов, регулирующих сек-
ретом адипоцитов ЭЖТ и баланс про- и антивоспали-
тельных адипоцитокинов. Необходимо понимание 
механизмов влияния на фенотип ЭЖТ со стороны мио-
карда и коронарных артерий в физиологических усло-
виях и при различных ССЗ, принимая во внимание 
наличие двух сигнальных путей взаимодействия. И, 
наконец, должно быть четкое сопоставление количе-
ственных критериев оценки выраженности эпикарди-
ального жира и качественных характеристик ВЖТ 
сердца [7]. 

Вместе с тем, учитывая имеющиеся доказательства 
взаимосвязи между выраженностью ЭЖТ и ее патоло-
гической функциональной активностью, целесообразно 
проведение исследований, в которых тот или иной 
показатель выраженности эпикардиального ожирения 
будет служить суррогатным маркером дисадипоки-
немии и воспаления, и по влиянию на который раз-
личными препаратами и немедикаментозными мето-
дами можно будет сделать вывод о способности влиять 
на качественные характеристики ВЖТ сердца. 

 
Заключение 

ЭЖТ в настоящее время может рассматриваться 
как потенциально модифицируемый фактор сердеч-
но-сосудистого риска, цель различных терапевтических 
вмешательств и критерий их эффективности. Уникаль-
ные ее характеристики предполагают целесообразность 
фармакологических стратегий, направленных на ре-
гуляцию экспрессии генов, кодирующих секрецию 
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адипоцитокинов и функцию адипоцитов ЭЖТ, а ди-
намическая оценка показателей выраженности эпи-
кардиального жира на фоне терапии может стать ин-
струментом оценки ее эффективности при различных 
ССЗ [40]. 
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