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Введение. Конституционально-экзогенное ожирение (КЭО) относится к ряду значимых медико-социальных проблем со-
временного мира, принимает масштабы эпидемии и лидирует среди алиментарно-зависимой патологии у детей.
Цель работы — изучение изменений индикаторов эндотелиальной дисфункции при различной выраженности ожирения 
у детей. 
Материалы и методы. Комплексно обследованы 126 детей в возрасте 6–17 лет, из них 110 пациентов с различной выра-
женностью КЭО. В сыворотке крови определяли содержание медиаторов эндотелиальной дисфункции: оксида азота, эн-
дотелина-1, лептина, гомоцистеина, молекул межклеточной адгезии и  адгезии сосудистых клеток-1, антигена ингибитора 
активатора плазминогена тканевого типа, фактора Виллебранда и его антигена. 
Результаты. Установлены закономерности изменений концентраций указанных соединений в крови в зависимости от 
возраста больных и степени ожирения, отражающие нарушения функционального состояния эндотелиальной системы. 
Заключение. Индикаторы эндотелиальной дисфункции могут служить критериями её выраженности, их выявление по-
зволит оптимизировать раннюю диагностику и определить объём своевременной терапии.
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Introduction. Constitutionally exogenous obesity (CEO) belongs to a number of significant medical and social problems of the 
modern world, assumes epidemic proportions and leads among alimentary-dependent pathology in children. 
The aim of the work was to determine changes in indicators of endothelial dysfunction (ED) in children of different age with obe-
sity of various severity.
Materials and methods. One hundred twenty six children aged of 6 to 17 years were comprehensively examined, data on changes 
in the serum content of ED mediators in CEOs grade 1–3 were presented by quantitative determination of nitric oxide, endothelin-1, 
leptin, homocysteine, intercellular adhesion molecules and vascular cell adhesion-1, tissue-type plasminogen activator inhibitor 
antigen, Willebrand factor and his antigen. 
Results. The regularities of changes in the concentrations of these compounds in the blood depending on the age of patients and 
the degree of obesity, which reflect the functional state of the endothelial system and can serve as criteria for the severity of ED 
requiring adequate and timely correction in children, have been established.
Conclusion. Indicators of endothelial dysfunction can serve as criteria for its severity, their detection will allow optimizing early 
diagnosis and determining the amount of timely therapy.
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Введение

О жирение является гетерогенной группой наслед-
ственных и приобретённых форм патологии, об-
условленных избыточным накоплением жиро-

вой ткани (ЖТ) в организме в условиях гиподинамии 
и наследственной предрасположенности [1–3]. Распро-
странённость ожирения чрезвычайно высока. В общей 
сложности 1,9 млрд взрослых в мире имеют избыточ-
ный вес или страдают ожирением, что представляет 
серьёзное бремя для здоровья населения и экономики  
[4, 5]. Избыточная масса тела и ожирение тесно связаны 
с сопутствующими болезнями, такими как артериальная 
гипертензия (АГ) и резистентность к инсулину, которые 
в совокупности способствуют формированию диабета, 
патологии органов кровообращения, увеличению забо-
леваемости и смертности [6–8]. 

Конституционально-экзогенное ожирение (КЭО) от-
носится к ряду значимых медико-социальных проблем 
современного мира, принимает масштабы эпидемии и 
лидирует среди алиментарно-зависимой патологии у де-
тей [9–11]. Распространённость КЭО среди детей и под-
ростков в возрасте 5–19 лет резко возросла с 4% в 1975 г.  
до 18% в 2016 г. [12, 13]. Следует отметить, что необра-
тимость ожирения определяется генетически и фено-
типически — индивидуальным набором нейротрофи-
ческих факторов [14–16]. Метаболические нарушения, 
способствующие формированию ожирения в детском 
возрасте, сохраняются и усиливаются в последующие 
годы. При этом ЖТ синтезирует и выделяет большое 
количество гормонов и цитокинов, которые изменяют 
обменные процессы, оказывая глубокое влияние на фор-
мирование эндотелиальной дисфункции (ЭД) [17–19]. 

Увеличение объёма ЖТ способствует высвобожде-
нию медиаторов воспаления, включая интерлейкин-6, 
интерлейкин-1β, лептин, фактор некроза опухоли-α, и 
стимулирует продукцию моноцитарного хемоаттрак-
тантного белка-1, которые снижают образование ади-
понектина, тем самым инициируя провоспалительное 
состояние [20–22]. Эндотелиальные клетки реагируют 
на воспаление и стимуляцию моноцитарного хемоат-
трактантного белка-1 путём активации молекул адгезии, 
пролиферации и миграции лейкоцитов, что определяет 
увеличение их атерогенного и тромбоэмболического 
потенциалов [23–25]. Описана «зловещая» триада дис-
функции ЖТ: неразрешённое (субклиническое) воспа-
ление, неадекватное ремоделирование внеклеточного 
матрикса и недостаточный ангиогенный потенциал [26–
28]. Взаимодействие этих процессов при формировании 
ожирения отражает как линейную прогрессию, так и ме-
ханизмы обратной связи. Как воспаление, так и неадек-
ватное ангиогенное ремоделирование могут вызывать 

фиброз, который, в свою очередь, может способствовать 
миграции иммунных клеток в жировые депо и препят-
ствовать адекватному ангиогенезу [29–31]. 

ЭД является ведущим синдромом, сопровождаю-
щим ожирение у детей, поскольку она рассматривается 
как инициатор прогрессирования сердечно-сосудистых 
поражений и первая ступень к атеросклерозу [32–34]. 
Раннее выявление и профилактика ЭД при ожирении у 
детей могут существенно уменьшить прогрессирование 
сосудистых повреждений в дальнейшем [35, 36]. Уста-
новлено достаточно много факторов риска, определяю-
щих формирование ЭД (гиперхолестеринемия, гиперго-
моцистеинемия, диабет и др.), которые реализуют свои 
эффекты, главным образом, через усиление воспаления 
и оксидативных процессов [37, 38]. При ЭД нарушается 
баланс между активными соединениями, оказывающими 
потенциально ангиопротективное, вазодилатирующее 
действие (оксид азота, простациклин, тканевой актива-
тор плазминогена), и вазоконстриктивными, протромбо-
тическими факторами, повреждающими стенку сосуда: 
эндотелином-1 (ЭТ-1), ангиотензином II, тромбоксаном 
А2, супероксид-анионом, ингибитором тканевого акти-
ватора плазминогена [39, 40]. В связи с этим можно по-
лагать, что определённые изменения концентраций этих 
молекулярных регуляторов и их соотношений в крови 
могут быть показателями состояния ЭД при различной 
выраженности ожирения. Это имеет клиническое и ди-
агностическое значение, т.к. ЭД является универсаль-
ным механизмом, через который реализуются эффекты 
многочисленных факторов риска при ожирении [41–43]. 
Появление гибридных технологий анализа изменений 
продукции молекулярных индикаторов ЭД на ранних 
этапах формирования ожирения делает их использова-
ние эффективным для диагностики [30, 44]. 

В связи с этим целью нашей работы явилось опреде-
ление изменений индикаторов ЭД при различной выра-
женности ожирения у детей разного возраста, что позво-
лит оптимизировать раннюю диагностику и определить 
объём своевременной терапии. 

Материалы и методы

Комплексно обследовано 126 детей в возрасте  
6–17 лет, проживающих в Москве и посещающих общеоб-
разовательные учебные заведения. Мальчиков было 77, де-
вочек — 49. Среди этих детей методом «случай–контроль» 
были отобраны 110 пациентов с различной выраженно-
стью КЭО (основная группа), которые были распределены 
на подгруппы в зависимости от возраста (6–12 и 13–17 лет) 
и степени ожирения (1–3-я степени). Референтную груп-
пу составили 16 условно здоровых детей (средний возраст 
12,8 ± 3,8 года). Тема и дизайн работы одобрены незави-
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симым локальным этическим комитетом. На проведение 
исследований было получено добровольное информиро-
ванное согласие детей и/или родителей.

У всех детей измеряли массу и длину тела с после-
дующим расчётом антропометрических индексов, харак-
теризующих нутритивный статус ребёнка: Z-scores мас-
са тела/возраст, длина тела/возраст и индекс массы тела 
(ИМТ)/возраст с помощью программы WHO «AnthroPlus 
2009 v. 1.0.4» [20, 45]. По степени ожирения больные бы-
ли распределены в соответствии с ИМТ: 2,0–2,5 — I сте-
пень; 2,6–3,0 — II степень; 3,1–3,9 — III степень [46]. На-
ряду со стандартным лабораторным мониторингом мето-
дом твердофазного энзимсвязанного иммуносорбентного 
анализа в сыворотке периферической крови всех детей 
определяли концентрации ЭТ-1, лептина, гомоцистеина, 
антигена активатора плазминогена-1 (PAI-1-Ag), молекул 
межклеточной адгезии (sICAM-1) и адгезии сосудистых 
клеток-1 (sVCAM-1), фактора Виллебранда (vWF) и его 
антигена (vWF-Ag) с использованием наборов реагентов 
(«Биохиммак»). Содержание оксида азота (NO) в крови 
выявляли по его стабильным метаболитам — ионам NO2 
и NO3 — с помощью тест-системы «Total Nitric Oxide As-
say» («R&D Systems»). Оптическую плотность образцов 
определяли с помощью анализатора иммуноферментных 
реакций АИФР-01 «Униплан».

Статистическую обработку данных проводили с ис-
пользованием пакета прикладных программ «Statistica  
v. 9.1» («StatSoft Inc»). Различия считали значимыми 
при p < 0,05. 

Результаты
Уровень NO значимо превышал контрольные значе-

ния в крови больных с 1-й степенью ожирения в обеих 
возрастных группах (возможно, компенсаторно в ответ 
на возрастание продукции ЭТ-1) и снижался до рефе-
рентных величин по мере нарастания степени ожирения 
(табл. 1, 2). 

Содержание ЭТ-1 в сыворотке крови больных млад-
шей группы существенно превышало референсные зна-
чения и увеличивалось в 1,7, 2,5 и 3 раза соответствен-
но при ожирении 1–3-й степени (табл. 1). Аналогичные 
по направленности и ещё более выраженные изменения 
уровней ЭТ-1 в крови были выявлены также при ожи-
рении детей 13–17 лет (табл. 2). При этом соотношение 
концентраций NO и ЭТ-1 существенно изменялось в за-
висимости от возраста. У больных младшей группы это 
соотношение на ранней стадии ожирения оставалось в 
пределах нормы, указывая на достаточную компенсацию 
NO прессорного влияния ЭТ-1 и других факторов с по-
следующим его уменьшением (в 2 раза) при 3-й степени 

ожирения. У детей старшего возраста нару-
шение баланса этих соединений в сторону 
преобладания прессорного ЭТ-1 отмечалось 
уже при 1-й степени ожирения (снижение 
соотношения в 1,5 раза) с последующим на-
растающим его уменьшением (в 2,6 раза) при 
3-й степени ожирения (табл. 2).

Изменения содержания лептина в крови 
существенно зависели от возраста больных 
и степени ожирения: уже при 1-й степени 
ожирения уровни лептина у детей 6–12 лет 
увеличивались в 1,7 раза по сравнению с 
контролем, а у больных старшей группы —  
в 3 раза. По мере возрастания степени 
ожирения у детей обеих групп установ-
лено значимое увеличение содержания 
лептина в крови при 3-й степени ожирения 
у больных младшего возраста — в 6,4 раза, 
а у подростков 13–17 лет — в 8 раз.

Концентрация гомоцистеина в кро-
ви больных обеих групп увеличивалась в  
1,4 раза по сравнению с контролем, начиная 
с 1-й степени ожирения, и повышалась не 
более чем в 1,7 раза при ожирении 3-й сте-
пени у подростков. 

Сывороточный уровень PAI-I-Ag суще-
ственно увеличивался у больных обеих воз-
растных групп по сравнению с контролем, 
начиная с ранней стадии ожирения, однако 
различий его содержания в зависимости от 
возраста не установлено. Значимое увели-
чение уровней молекул адгезии (sICAM-1 
и sVCAM-1) выявлено в крови больных с 
3-й степенью ожирения обеих возрастных 
групп. Содержание фактора Виллебранда 
и его антигена в крови обследуемых суще-
ственно не зависело от их возраста. При 

Т а б л и ц а  1  /  T a b l e  1
Изменения содержания индикаторов ЭД в крови при ожирении детей 6–12 лет
Changes in the content of indicators of endothelial dysfunction in the blood of obese 

6–12 year children

Параметр
Рarameter

Референтная 
группа

Reference 
group

Степень ожирения
Degree of obesity

1 2 3

n 16 16 26 18
NO, мкмоль/л
Nitric oxide, 
µmol/L

24.09 ± 3.45 38.31 ± 2.18* 29.63 ± 2.42** 29.01 ± 2.09*

ЭТ-1, фмоль/мл
Endothelin-1, 
fmol/ml

0.26 ± 0,03 0.44 ± 0.03* 0.65 ± 0.05* 0.78 ± 0.04*, **

NO/ЭТ-1, усл. ед.
Nitric oxide/
еndothelin-1, 
conv.unit

90.16 ± 11.52 91.21 ± 6.99 47.54 ± 9.71** 44.33 ± 7.13**

Лептин, нг/мл
Leptin, ng/ml

10.01 ± 3.54 17.24 ± 2.87 37.32 ± 4.86** 64.22 ± 12.51**

Гомоцистеин, 
мкмоль/л
Homocysteine, 
µmol/L

6.28 ± 0.81 8.03 ± 0.26* 8.83 ± 0.56* 11.33 ± 0.71* **

PAI-1-Аg, нг/мл
PAI-1-Ag, ng/ml

45.16 ± 3.21 65.71 ± 4.13* 89.12 ± 6.14** 114.92 ± 11.63**

sICAM-1, нг/мл
sICAM-1, ng/ml

252.30 ± 
20.82

299.11 ± 10.14 296.89 ± 9.57 335.65 ± 7.69**

sVCAM-1, нг/мл 
sVCAM-1, ng/ml

378.7 ± 38.93 447.3 ± 21.23 449.33 ± 18.14 484.17 ± 23.14*

vWF, МЕ/мл
vWF, IU/ml

1.13 ± 0.12 1.26 ± 0.23 1.46 ± 0.11 1.71 ± 0.12*

vWF-Ag, МЕ/мл
vWF-Ag, IU/ml

0.78 ± 0.17 0.72 ± 0.08 0.62 ± 0.06 0.58 ± 0.09*

Примечание. Здесь и в табл. 2: *р < 0,05 по сравнению с референтной группой;  
**р < 0,05 в пределах возрастной группы.
Note. Here and in the Table 2: *p < 0.05 compared to the reference group; **p < 0.05 
within the age group.
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этом их концентрации повышались по мере 
увеличения степени ожирения и были макси-
мально выражены у детей обеих возрастных 
групп при 3-й степени ожирения. 

Обсуждение 
Установленные нами закономерности изме-

нений содержания индикаторов ЭД у детей с 
ожирением 1–3-й степени в возрасте 6–12 и 13–
17 лет свидетельствуют о том, что ЭД при ожи-
рении формируется достаточно рано. В связи с 
этим следует особо отметить функциональное 
значение эндотелия, который является актив-
ным эндокринным органом, самым большим в 
теле, диффузно рассеянным по всем тканям [47].  
Эндотелий представляет непрерывный моно-
слой эпителиальных клеток, формирующих 
метаболический активную ткань, масса кото-
рой составляет у человека 1,5–2,0 кг. Являясь 
ведущим паракринным органом, эндотелий 
непрерывно синтезирует огромное количество 
биологически активных соединений для кон-
троля свёртывания крови, регуляции тонуса со-
судов и уровня артериального давления, филь-
трационной функции почек, сократительной 
активности сердца, метаболического обеспе-
чения мозга и др. [48–50]. Очевидно, что преи-
мущественно эндотелий играет ключевую роль 
в поддержании активного функционального 
состояния сосудистой системы растущего ор-
ганизма. Ожирение нарушает целостность нор-
мального эндотелия и приводит к ЭД, которая 
предрасполагает к формированию различных 
форм патологии сердечно-сосудистой системы. 
Медиаторы ЭД, вызванной ожирением, включа-
ют изменённую активность эндотелиальной синтазы NO, 
сиртуин-1, окислительный стресс, механизмы аутофагии 
и стресс эндоплазматического ретикулума [51–53]. Эти 
факторы прямо или косвенно обусловлены генетически-
ми регуляторными механизмами, в том числе микроРНК 
[54, 55].

Хроническое cубклиническое воспаление при ожире-
нии вызывает нарушение эндокринных и паракринных 
эффектов производных адипоцитов, которые повреждают 
сосудистый   эндотелий и способствуют ЭД с формирова-
нием последующей АГ. Воспаление ЖТ, биодоступность 
NO, резистентность к инсулину и лептину, гиперлепти-
немия и окисленный липопротеин низкой плотности 
являются основными факторами, участвующими в ЭД 
при ожирении [56, 57]. Нарушения связей между эндо-
телиальными клетками, увеличение продукции актив-
ных форм кислорода и медиаторов воспаления из вос-
палённых клеток эндотелия, изменённый баланс между 
синтезом NO и активных форм кислорода, сигнализация 
инсулина и продукции NO, а также асимметричное соот-
ношение эндогенного L-аргинина/диметил-L-аргинина 
являются путями реализации ЭД при ожирении [58]. 

При этом нами были выявлены существенные изме-
нения продукции лептина при ожирении у детей. Лептин 
образуется преимущественно адипоцитами белой ЖТ. 
В связи с этим необходимо отметить, что ЖТ — очень 
динамичный орган, который классифицируют на осно-

ве различной анатомической локализации и клеточного 
состава [59, 60]. Активное нарастание массы ЖТ и её 
ремоделирование во время ожирения по-разному влия-
ют на конкретные депо ЖТ и вносят значимый вклад в 
ЭД [39, 61]. Накопление висцеральной ЖТ приводит к 
усилению инфильтрации иммунных клеток и секреции 
сосудосуживающих медиаторов, в то время как увели-
чение объёма подкожной ЖТ менее вредно [62]. Таким 
образом, очевидно, что распределение ЖТ в большей 
степени, чем общая масса тела, является ключевым фак-
тором, определяющим риск сердечно-сосудистых забо-
леваний. Термогенная коричневая и бежевая ЖТ, в отли-
чие от белой ЖТ, связана с благотворным воздействием 
на сосудистую систему организма [60]. Взаимосвязь 
между типом ЖТ и её влиянием на сосудистую функ-
цию становится особенно очевидной в контексте гете-
рогенного фенотипа периваскулярной ЖТ, который су-
щественно зависит от её локализации. Аномальное ре-
моделирование специфических депо ЖТ при ожирении 
критически способствует развитию АГ, ЭД и жёсткости 
сосудов [63]. 

Адипоциты выделяют лептин в кровь прямо пропорцио-
нально массе ЖТ и нутритивному статусу больного [64, 65].  
Фактором, определяющим уровень экспрессии лептина, 
является размер адипоцита — важная детерминанта син-
теза лептина: крупные жировые клетки содержат гораздо 
большее количество гормона, чем мелкие адипоциты [66, 

Т а б л и ц а  2  /  T a b l e  2
Изменения содержания индикаторов ЭД в крови при ожирении детей 13–17 лет
Changes in the content of endothelial dysfunction indicators in the blood of obese 

children 13–17 years old

Параметр
Рarameter

Референтная 
группа

Reference 
group

Степень ожирения
Degree of obesity

1 2 3

n 16 10 24 16
NO. мкмоль/л
Nitric oxide. 
µmol/l

24.09 ± 3.45 32.80 ± 1.81* 30.45 ± 1.65* 27.21 ± 0.64*

ЭТ-1.  
фмоль/мл
Endothelin-1. 
fmol/ml

0.26 ± 0.03 0.56 ± 0.03** 0.65 ± 0.04* 0.86 ± 0.0* 

NO/ЭТ-1.  
усл. ед
Nitric oxide/
еndothelin-1. 
arb. unit

90.16 ± 11.52 63.54 ± 5.84** 47.95 ± 5.31** 34.74 ± 4.23**

Лептин. нг/мл
Leptin. ng/ml

10.01 ± 3.54 31.97 ± 4.93** 45.54 ± 4.89** 81.22 ± 6.45**

Гомоцистеин. 
мкмоль/л
Homocysteine. 
µmol/l

6.28 ± 0.81 8.53 ± 0.42* 9.01 ± 0.44* 11.22 ± 0.93*

PAI-1-Аg. нг/мл
PAI-1-Ag. ng/ml

45.16 ± 3.21 67.34 ± 7.76* 89.48 ± 8.34* 135.32 ± 13.72*

sICAM-1. нг/мл
sICAM-1. ng/ml

252.30 ± 20.82 261.72 ± 11.12 274.12 ± 7.32 321.63 ± 6.18**

sVCAM-1. нг/мл
sVCAM-1. ng/ml

378.7 ± 38.93 382.63 ± 17.11 434.64 ± 9.12 457.92 ± 13.14*

vWF. МЕ/мл
vWF. IU/ml

1.13 ± 0.12 0.82 ± 0.09 0.64 ± 0.07 0.81 ± 0.07

vWF-Ag. МЕ/мл
vWF-Ag. IU/ml

0.78 ± 0.17 0.72 ± 0.08 0.62 ± 0.06 0.58 ± 0.09*
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67]. Уровень лептина в крови коррелирует с запасами ЖТ 
в депо. Таким образом, лептин является как индикатором 
энергетических запасов, так и медиатором энергетиче-
ского баланса [68]. Полученные нами данные свидетель-
ствуют о том, что выраженное ожирение у детей тесно 
связано с гиперлептинемией и резистентностью к лепти-
ну — состоянием, при котором лептин не подавляет аппе-
тит, увеличивает расход энергии и регулирует метаболизм 
гликолипидов [64, 69, 70]. При этом лептин не выполняет 
своей функции метаболического гормона, ограничиваю-
щего избыточную прибавку в весе при гиперлептинемии 
и лептинорезистентности в связи с нарушением передачи 
сигналов лептина в вентромедиальном ядре гипоталамуса 
[71–73]. Возможно, при ожирении селективная лептиноре-
зистентность является ключевым регулятором, определяю-
щим избыточное накопление ЖТ. 

Нужно учитывать также, что лептин широко задейство-
ван в дополнительных регуляторных функциях, включая 
модулирующие эффекты на врождённый и адаптивный 
иммунный ответ [64, 65]. Лептин оказывает множествен-
ное вегетативное и сердечно-сосудистое действие, вклю-
чая симпатическую активацию, увеличение эндотелиаль-
ного NO и ангиогенез. Преобладающим сердечно-сосудис-
тым действием хронической гиперлептинемии является 
прессорный эффект, опосредованный повышенной сим-
патической активностью. Показано, что селективная рези-
стентность к лептину может объяснить, как гиперлептине-
мия способствует повышению симпатической активности 
и артериального давления при ожирении, когда существует 
резистентность к метаболическим (насыщающим и сни-
жающим вес) эффектам лептина. Предполагается, что эта 
концепция может иметь потенциальные последствия для 
ожирения, которые часто связаны с повышенным уровнем 
лептина в плазме и частичной устойчивостью к эффектам 
насыщения лептином. Следовательно, если селективная 
резистентность к лептину возникает у людей с ожирением, 
то лептин может способствовать гиперактивности симпа-
тической системы и АГ, несмотря на устойчивость к его 
метаболическим воздействиям [72, 74, 75]. 

Наряду с описанными ранее факторами, при ожи-
рении у детей нами выявлена гипергомоцистеинемия, 
которая существенно не зависела от возраста, но была 
максимально выраженной при ожирении 3-й степени в 
обеих группах. Очевидно, накапливаясь в организме, 
гомоцистеин оказывает своё повреждающее действие 
на эндотелий, способствуя образованию атеросклеро-
тических бляшек и тромбов [76]. Повышенный уровень 
гомоцистеина в плазме крови является фактором риска 
развития ожирения [77]. Гипергомоцистеинемия и ожи-
рение связаны через пироптоз, изменения микробиоты 
кишечника, эпигенетику, гамма-рецептор, активируе-
мый пролифератором пероксисом, и белок 407 [78–80].

Нами установлено, что уровень антигена ингибитора 
активаторов первого типа — PAI-1 существенно увели-
чивался в крови всех больных ожирением и достигал 
максимальных значений при 3-й степени ожирения у 
подростков (в 3 раза больше референтных значений). 
Эти данные указывают на значимую связь компонентов 
тканевой фибринолитической системы с прогрессирова-
нием ожирения у детей. 

Активатор тканевого плазминогена представляет собой 
сериновую протеазу и служит важнейшим компонентом 

противосвёртывающей системы, т.к. обеспечивает превра-
щение неактивного белка плазминогена в плазмин. Плаз-
мин играет основную роль в фибринолизе, разрывая связи 
между молекулами фибрина, которые являются струк-
турной опорой сгустка крови [81]. Aктиватор тканевого 
плазминогена прикрепляется к фибрину на поверхности 
сгустка крови и активирует плазминоген, в результате че-
го образуется плазмин. Молекулы фибрина расщепляются 
плазмином, и сгусток растворяется. PAI-1 связывается с ак-
тиватором тканевого плазминогена и завершает каскад ре-
акций, направленных на поддержание равновесия между 
свёртывающей и противосвёртывающей системами крови. 
Уровень PAI-1 в крови детей при ожирении определяется 
влиянием многих веществ (тромбина, инсулиноподобного 
фактора роста-1, половых и кортикостероидных гормонов) 
и генетическими особенностями организма. Наличие по-
лиморфизмов в гене SERPINE1 служит причиной повыше-
ния активности PAI-1. Это приводит к нарушению баланса 
гемостаза (свёртывания крови) и увеличивает риск образо-
вания тромбов у больных ожирением [81, 82].

Анализ изменений содержания в крови молекул меж-
клеточной адгезии (ICAM-1) и  адгезии сосудистых кле-
ток-1 (VCAM-1) как существенной части суперсемейства 
иммуноглобулинов показал, что они важны при воспале-
нии, иммунных реакциях и внутриклеточных сигнальных 
процессах [39]. Находясь в растворимых формах в плаз-
ме крови, молекулы ICAM-1 и VCAM-1 могут непосред-
ственно участвовать в механизмах протеолиза на клеточ-
ной поверхности, определяя темпы неадекватного ремо-
делирования внеклеточного матрикса и недостаточный 
ангиогенный потенциал при ожирении у детей [26, 27, 44].  
Они связываются с лейкоцитарными интегринами CD11/
CD18 , такими как антиген LFA-1 и Macrophage-1, во вре-
мя воспаления и в иммунных реакциях [48]. 

Заключение
Существенные изменения экспрессии биологически 

активных адипокинов и гормонов, зависимые от степе-
ни ожирения, отражают нарушения функционального 
состояния эндотелиальной системы и могут служить 
критериями выраженности ЭД, требующей адекватной 
и своевременной коррекции у детей.
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