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ʑʑʔʓʔʜʗʔ
Метаболический синдром (МС) – патологиче-

ское состояние, в основе которого лежат увели-
чение массы висцерального жира, инсулиноре-
зистентность с гиперинсулинемией, нарушение 
углеводного, липидного и пуринового обмена [1]. 
Распространенность МС в разных популяциях с 
использованием критериев Международной фе-
дерации диабета составляет 27,5–68,7%, Наци-
ональной образовательной программы по холе-
стеролу США – 22,6–40,9% [2–8]. На фоне МС 
происходят формирование таких заболеваний, 
как сахарный диабет 2-го типа (СД 2), артериаль-
ная гипертензия, неалкогольная жировая болезнь 
печени, а также повышение риска сердечно-сосу-
дистой патологии [9–12]. 

Основными факторами риска МС являют-
ся генетическая предрасположенность, низкая 
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физическая активность, диета с высоким содер-
жанием углеводов и липидов [13–15]. При ýтом 
наличие сопутствующих заболеваний, сопрово-
ждающихся нарушением обмена веществ, может 
оказать значительное влияние на формирование 
и течение МС. К числу таких факторов следует 
отнести паразитарные инвазии, регистрирующи-
еся в различных регионах мира, в том числе в 
России. 

В мире до 56 млн человек страдают трематодо-
зами, включая описторхоз [16]. Обь-Иртышский 
бассейн является мировым очагом распростране-
ния инвазии Opisthorchis felineus (O. felineus) с 
пораженностью населения до 80% [17–19]. В 2017 г.  
в России описторхоз составил 78,5% от числа 
биогельминтозов (18,7 тыс. случаев заражения) 
[20]. Таким образом, увеличение риска метабо-
лических заболеваний следует рассматривать в 
контексте сохраняющейся высокой нагрузки па-
разитарных инвазий.
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Цель данного обзора литературы – провести 
анализ результатов современных ýпидемиологиче-
ских и ýкспериментальных исследований в отно-
шении влияния гельминтных инвазий на формиро-
вание и течение МС, а также ассоциированных с 
ним нарушений углеводного и липидного обмена.

ʬʞʗʓʔʛʗʝʚʝʒʗʦʔʠʙʗʔ�
ʗʠʠʚʔʓʝʑʏʜʗʮ

Так, в рамках ýпидемиологического исследо-
вания (n = 646, Индонезия, 2013 г.) анализиро-
вали влияние инвазии геогельминтами (Ascaris 
lumbricoides, Necator americanus, Ancylostoma 
duodenale, Trichuris trichiura, Strongyloides ster-
coralis) на чувствительность к инсулину у инвази-
рованных лиц. Установлено, что у лиц с инвази-
ей наблюдался более низкий индекс массы тела 
(ИМТ 22,5 против 23,2 кг/м2) и индекс инсулино-
резистентности (HOMA-IR 0,81 против 0,97) по 
сравнению с участниками без инвазии. При нали-
чии ко-инвазии другим геогельминтозом индекс 
HOMA-IR уменьшался на 0,10, преимущественно 
за счет снижения уровня инсулина при каждой 
дополнительной инвазии. Также выявлено сниже-
ние ИМТ на 0,3 кг/м2 при обнаружении каждого 
последующего вида геогельминта у индивида [21]. 

В другом исследовании (n = 259, Австралия, 
2013 г.) у участников исследования методом им-
муноферментного анализа определяли наличие 
инвазии Strongyloides stercoralis, оценивали уро-
вень гемоглобина, гликированного гемоглобина, 
концентрацию липидов в сыворотке крови, из-
меряли артериальное давление, ИМТ. Результа-
ты свидетельствуют, что стронгилоидоз снижает 
риск развития СД 2 у взрослых на 61% [22].

В ходе ýпидемиологического исследования (n 
= 3 913, Китай, 2013 г.) изучали ассоциацию меж-
ду перенесенным шистосомозом (по данным ана-
мнеза и регистра инфекционных заболеваний), 
СД 2 и МС у пожилых индивидов. Участники с 
перенесенной инвазией Sсhistosoma japonicum (n 
= 463) имели более низкие уровни глюкозы плаз-
мы натощак, постпрандиальной глюкозы, глики-
рованного гемоглобина, инсулинорезистентно-
сти, а также низкую частоту СД 2 (14,9 против 
25,4%) и МС (14 против 35%) по сравнению с кон-
тролем [23].

В аналогичном исследовании (Китай, 2015 г.) 
включали участников, проживавших на террито-
рии с высокой распространенностью S. japonicum 
40 лет назад, из которых 465 человек с перене-
сенной инвазией и 1 132 – группа контроля. Уста-
новлена ассоциация между перенесенным шисто-
сомозом и более низкой распространенностью 
МС и его компонентов (центральное ожирение, 
гипертриглицеридемия, низкий уровень липопро-
теидов низкой плотности (ЛПВП) [24].

Одним из первых ýпидемиологических иссле-
дований, посвященных взаимосвязи ожирения и 
инвазии печеночными трематодозами, является 
одномоментное исследование в ýндемичном по 
инвазии O. viverrini регионе (n = 730, Таиланд, 
2015 г.). В исследовании установлена ассоциация 
между описторхозом и наличием ожирения 1- и 
2-й степени [26].

В современной литературе доступны резуль-
таты исследований, выполненных отечественны-
ми авторами в регионах, ýндемичных по инвазии 
O. felineus. Так, в ходе исследования материалов 
аутопсий (n = 319, 2013 г.) оценивали количество 
взрослых особей гельминта O. felineus в желч-
ных протоках исследуемой печени. Результаты 
свидетельствуют, что на фоне инвазии O. felineus 
отмечался более низкий уровень ОХС сыворотки 
крови в сравнении с образцами без инвазии. По-
казано, что хронический описторхоз был отрица-
тельным предиктором атеросклероза: степень ин-
вазии отрицательно коррелировала с площадью 
поражения аорты [27].

В одном из исследований (n = 77, 2001 г.) в 
биоптатах печени больных СД 1 и 2 на фоне 
инвазии O. felineus зафиксированы проявления 
клеточно-инволютивной дистрофии гепатоцитов, 
синдром внутриклеточного холестаза и очаговой 
липидной инфильтрации, а также перипорталь-
ный, перицентральный и перигепатоцеллюлярный 
фиброз. Электронная микроскопия выявила де-
генеративные изменения гепатоцитов с альтера-
цией ядер, связанной с нарушением метаболизма 
углеводов и высоким содержанием цитоплазма-
тического гликогена [28].
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В исследовании, выполненном в дизайне 
«случай – контроль» (n = 99, 2003 г.), в груп-
пе больных СД 1 в сочетании с описторхозом по 
сравнению с пациентами без инвазии установлен 
более высокий уровень гликемии (19,6 против 
16,7 ммоль/л), необходимая для компенсации СД 
доза инсулина (0,88 против 0,71 Ед/кг). У инвази-
рованных больных увеличение печени по данным 
УЗИ встречалось в 3 раза чаще по сравнению с 
группой с изолированным СД 1, отмечались вы-
раженность желчных ходов, уплотнение стенок с 
перипортальной ýхогенностью [29]. Аналогичные 
результаты получены в исследовании, выполнен-
ном с участием детей (n = 90, 2006 г.): при СД 1  
в сочетании с описторхозом отмечался более 
высокий уровень гликемии, гликированного ге-
моглобина и доза вводимого инсулина, чем в 
группе сравнения. У 68% больных сочетанной па-
тологией определялись ультразвуковые признаки 
жирового гепатоза [30].

Следует отметить, что по данным Всемирной 
организации здравоохранения и Международ-
ной федерации диабета, СД 1 реже встречается 
в странах Азии и Африки, которые характеризу-
ются высокими показателями гельминтных инва-
зий у населения [31]. Однако существуют также 
популяционные исследования, в которых пока-
зано, что гельминтные инвазии не препятствуют 
развитию и течению СД 1 [32].

ʬʙʠʞʔʟʗʛʔʜʡʏʚʫʜʪʔ�ʗʠʠʚʔʓʝʑʏʜʗʮ
В настоящее время накоплены данные ýкс-

периментальных исследований, свидетельствую-
щих об изменении углеводного и липидного об-
мена на фоне гельминтозов (табл. 2). Так, при 
изучении влияния нематодоза Nippostrongylus 
brasiliensis (США, 2013 г.) на развитие мета-
болических нарушений у инвазированных жи-
вотных по сравнению с контролем снижалась 
масса жировой ткани, уменьшалась жировая 
дистрофия печени, улучшался углеводный об-
мен, сопровождающийся изменениями профи-
ля метаболических гормонов. Авторы отмечают 
превентивный и терапевтический ýффект инвазии 
N. brasiliensis в отношении развития ожирения 
и ассоциированных метаболических нарушений у 
мышей [33].

В другом исследовании (Германия, 2016 г.) 
установлено, что инвазия Litomosoides sigmo-
dontis приводит к увеличению числа ýозинофи-
лов и активированных макрофагов в гонадной 
ýпидидимальной жировой ткани, а также улуч-
шает толерантность к глюкозе (в глюкозотоле-

рантном тесте) у мышей с ýкспериментальным 
ожирением [34].

В ýкспериментальной модели на линии мышей, 
дефектных по аполипопротеину Е (ApoE-/-),  
изучали влияние инвазии S. mansoni на прогресси-
рование атеросклероза (Великобритания, 2002 г.).  
Развитие бляшек аорты и брахиоцефальной арте-
рии снизилось на 50% у АpoE-/- мышей, инвази-
рованных S. mansoni, по сравнению с контролем 
[35]. Снижение холестерола сыворотки наблюда-
ли при ýффектах, реализуемых ýкскреторно-се-
креторными продуктами и яйцами S. mansoni, но 
не взрослых червей [36]. 

В другом исследовании (Нидерланды, 2013 г.)  
у инвазированных мышей на фоне инвазии  
S. mansoni происходило уменьшение размера 
атеросклеротических бляшек на 44% по срав-
нению с контролем. При введении ýкскретор-
но-секреторных продуктов гельминта уменьша-
лось количество циркулирующих нейтрофилов и 
воспалительных моноцитов Ly6C, увеличивалось 
содержание интерлейкина 10, снижалось воспа-
ление внутри бляшек как воспалительных марке-
ров (фактор некроза опухоли альфа (TNF-α), мо-
ноцитарный хемотаксический фактор 1 (MCP-1),  
фактор межклеточной адгезии 1 (ICAM-1), фак-
тор адгезии сосудистого ýндотелия 1-го типа 
(VCAM-1), CD68), так и количество нейтрофилов 
и макрофагов [37].

Экспериментальное исследование (Нидерлан-
ды, 2015 г.)  показало, что хроническая инвазия 
S. mansoni (12 нед) снижает прирост массы тела 
(–62%), жировой ткани (–89%) и размер ади-
поцитов. Происходят снижение инсулинорези-
стентности (–23%), улучшение периферического 
поглощения глюкозы (+25%) и чувствительности 
к инсулину белой жировой ткани. Авторы от-
мечают, что инъекция растворимых антигенов  
S. mansoni предотвращает метаболические нару-
шения путем активации Th2-иммунного ответа, 
ýозинофилии и активации макрофагов М2 белой 
жировой ткани [38].

При инфицировании трематодой S. japonicum 
животных с моделью ожирения и инсулинорези-
стентности (Китай, 2018 г.) отмечены снижение 
массы тела через 7 нед после заражения, уровня 
глюкозы крови натощак и улучшение толерантно-
сти к глюкозе. Кроме того, при инфицировании 
линии мышей, у которых спонтанно развивались 
ожирение и диабет, регистрировали снижение 
массы тела, улучшение толерантности к глюко-
зе на фоне выраженной ýкспрессии провоспали-
тельных цитокинов в висцеральной жировой тка-
ни в сравнении с контролем [25].
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В доступной для анализа литературе имеются 
ограниченное число исследований, выполненных 
на моделях печеночных трематодозов. В ис-
следовании на хомяках с инвазией O. viverrini 
(Таиланд, 2013 г.) изучали взаимосвязь между 
повреждением желчных протоков и метаболи-
ческими изменениями печени с использованием 
магнитно-резонансной томографии и 1H маг-
нитно-резонансной спектроскопии. В группе ин-
фицированных хомяков выявлены зависящие от 
длительности инвазии внутри- и внепеченочные 
дилатации протоков в печени. Отношение хо-
лин-липидов в группе инвазированных животных 
увеличилось в 2, 3 и 4 раза на 7–11-й, 13–15-й, 
17–21-й нед исследования соответственно. Коýф-
фициенты холин-липидов ассоциированы со сте-
пенью клеточной инфильтрации в перидукталь-
ном пространстве у животных, инвазированных 
О. viverrini [39].

В другом исследовании (Таиланд, 2018 г.) при 
изучении сочетанного течения СД 1 и инвазии O. 
viverrini в ýксперименте наблюдали желтуху и 
гепатомегалию, повышение уровня трансаминаз, 
щелочной фосфатазы, повреждение гепатоцитов, 
их гипертрофию и пролиферацию. При сочета-
нии СД 1 и описторхоза усугубляются фиброз 
печени и окислительное повреждение дезоксири-
бонуклеиновой кислоты, происходит повышенная 
ýкспрессия провоспалительных интерлейкинов 6, 
12, 13 [40].

В ýкспериментальном исследовании, выпол-
ненном на базе СибГМУ, показано, что инвазия 
O. felineus сопровождается накоплением холе-
стерола в печени. Через 8 нед после заражения 
гистологический анализ образцов печени выявил 
нарушение печеночной архитектоники, вариа-
бельность размеров гепатоцитов, перидукталь-
ный и перипортальный фиброз, дилатацию вну-
трипеченочных желчных протоков. Отмечалось 
повышение АЛТ, гамма-глутамилтранспептида-
зы, ОХС, ТГ и ЛПНП в сыворотке крови инва-
зированных хомяков в сравнении с контрольной 
группой животных. Биохимический анализ пече-
ночной ткани показал статистически значимое 
увеличение уровня холестерола, соотношения 
холестерола к фосфолипидам на фоне инвазии 
O. felineus [41].

ʖʏʙʚʭʦʔʜʗʔ
Исследования последних лет указывают на 

взаимосвязь между гельминтными инвазиями и 
МС, СД, ожирением, которые сопровождаются 
нарушением углеводного и липидного обмена 

[21, 22, 38, 42]. Гельминты являются естествен-
ными индукторами Th2-иммунного ответа. МС, 
СД и ожирение сопровождаются Th1-иммунным 
ответом, в то время как гельминтные инвазии 
смещают иммунологический вектор в сторону 
Th2-иммунного ответа с изменением продукции 
интерлейкинов, а также активацией ýозинофи-
лов, базофилов, тучных клеток и поляризацией 
макрофагов М2 в жировой ткани [31, 41, 43].

Известно, что воспаление, связанное с ожи-
рением, инсулинорезистентностью, диабетом и 
МС, характеризуется аномальным образованием 
цитокинов, повышением концентрации белков 
острой фазы и других медиаторов, активацией 
сети воспалительных сигнальных путей [44]. Воз-
можно, изменение иммунологического вектора 
Th1 в сторону Th2 при МС на фоне гельминтной 
инвазии способствует снижению инсулинорези-
стентности и массы жировой ткани, улучшению 
периферического поглощения глюкозы и чув-
ствительности к инсулину белой жировой тка-
ни, а также уменьшению вероятности развития и 
тяжести течения СД (табл. 1, 2). В то же время 
активные формы кислорода играют важную роль 
в патогенезе СД на стадии его возникновения 
(деструкция островков поджелудочной железы) 
и в период развития поздних осложнений.  Мно-
гочисленные исследования в ýтой области свиде-
тельствуют о том, что повреждающее действие 
гипергликемии опосредуется свободными ради-
калами [45].

Хронический воспалительный процесс при 
гельминтной инвазии приводит к усиленной гене-
рации активных форм кислорода и азота, дающих  
начало развитию окислительного и карбониль-
ного стресса [46, 47]. Это может обусловливать 
более высокий уровень гликемии и гликирован-
ного гемоглобина у пациентов с сочетанной па-
тологией СД 1 и описторхозной инвазией [30]. 
Известно, что МС и ожирение сопровождаются 
окислительным стрессом, главным образом в жи-
ровой ткани, за счет активации продукции актив-
ных форм кислорода адипоцитами и клетками 
иммунной системы [48]. Таким образом, воспа-
лительный процесс и окислительный стресс, со-
путствующие гельминтной инвазии, могут усугу-
блять тяжесть течения МС и вносить свой вклад 
в формирование разнообразия его клинических 
проявлений.
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Metabolic�syndromes,�carbohydrate�and�lipid�metabolism�disorders�in�
helminthic�infections:�review�of�the�literature

Golovach�E.A.,�Fedorova�O.S.,�Saprina�T.V.,�Ivanov�V.V.,�Perina�E.A.,�Kovshirina�Yu.V.,�Ogorodova�L.M.

Siberian�State�Medical�University��(SSMU) 
2,�Moscow�Trakt,�Tomsk,�634050,�Russian�Federation

ABSTRACT

Metabolic� syndrome� is�a�common�pathological�condition�based�on�an� increase�of� the�mass�of�visceral� fat,�
insulin� resistance�with� hyperinsulinemia,� carbohydrate,� lipid� and�protein� disorders.�The�natural� course�of�
the�metabolic�syndrome�can�be�affected�by�the�presence�of� intercurrent�diseases�connected�with�metabolic�
disorder,�and�helminthic�infections�are�among�them.�This�review�presents�an�analysis�of�the�results�of�current�
epidemiological�and�experimental�studies�of�metabolic�syndrome�and�abnormalities�of�carbohydrate�and�lipid�
metabolism�associated�with�helminth�infections.

Key words:�metabolic�syndrome,�carbohydrate�metabolism,�lipid�metabolism,�helminthiasis,�trematode�
infections.��
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