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С	ЦЕРЕБРОВАСКУЛЯРНЫМИ	ЗАБОЛЕВАНИЯМИ	
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Р.Ф. Галаутдинов, К.Т. Акаев 

Сосудистые заболевания головного мозга занимают доминирующие положения среди болезней нервной  
системы. Широкая представленность различных форм расстройств мозгового кровообращения, высокая часто-
та когнитивных дисфункций обусловливают необходимость ранней профилактики и лечения данных наруше-
ний. Среди ведущих этиологических факторов развития цереброваскулярных заболеваний является атероскле-
роз. Роль липидов крови с давних пор по сей день продолжает изучаться. Их преимущественный атеросклеро-
тический генез, высокая коморбидность обусловливают актуальность разработки биомаркеров метаболических 
нарушений, помогающих определить риск сосудистых событий. Многие исследования были сосредоточены на 
маркерах, связанных с различными компонентами ишемического каскада, включая активацию микроглии, вос-
паления, окислительного стресса, повреждения нейронов, гемостаза и эндотелиальной дисфункции. В статье 
отражены новые данные об изменениях липидного спектра крови у пациентов с цереброваскулярными заболе-
ваниями.

Ключевые слова: липидный профиль; холестерин; антерогенность, атеросклероз; цереброваскулярные заболе-
вания; инсульт. 

ЦЕРЕБРОВАСКУЛЯРДЫК	ООРУЛАР	МЕНЕН	 
ЖАБЫРКАГАН	БЕЙТАПТАРДЫН	МАЙ	КӨРСӨТКҮЧТӨРҮ

Ф.А. Юсупов, А.А. Юлдашев, М.Ш. Абдыкадыров,  
Р.Ф. Галаутдинов, К.Т. Акаев 

Мээнин кан тамыр оорулары нерв ооруларынын ичинен үстөмдүк кылуучу позицияны ээлеп келет. Мээнин кан 
айлануу функциясынын бузулушунун ар кандай түрлөрүнүн кеңири таралышы, когнитивдик дисфункциялардын 
көп кездешүсү бул ооруларды эрте алдын алууну жана дарылоону талап кылат. Цереброваскулярдык оору-
лардын өнүгүшүнүн эң алдыңкы коркунуч факторлорунун ичинде атеросклероз турат. Кан липиддеринин ролу 
байыркы замандан ушул күнгө чейин изилденип келе жатат. Алардын басымдуу көпчүлүгү атеросклеротикалык 
генез жана жогорку коморбиддүүлүгү кан тамыр көйгөйлөрүнүн тобокелдигин аныктоого жардам берүүчү зат 
алмашуу ооруларын биомаркерлерин иштеп чыгуунун актуалдуулугун шарттайт. Көптөгөн изилдөөлөр ише-
миялык каскаддын ар кандай компоненттери менен байланышкан маркерлерге, анын ичинде микроглиалдык 
активдештирүү, сезгенүү, кычкылдануу стресси, нейрондук жаракат, гемостаз жана эндотелий функциясынын 
бузулушуна багытталган. Макалада мээнин кан тамыр оорулары менен жабыркаган бейтаптарда кандын липид-
дик спектринин өзгөрүшү боюнча жаңы маалыматтар чагылдырылган.

Түйүндүү сөздөр: май көрсөткүчтөрү; холестерин; антерогендүүлүк; атеросклероз; цереброваскулярдык оору-
лар; инсульт.



Вестник КРСУ. 2022. Том 22. № 1120

Клиническая медицина

LIPID PROFILE IN PATIENTS WITH CEREBROVASCULAR DISEASES

F.A. Yusupov, A.A. Yuldashev, M.Sh. Abdykadyrov, 
R.F. Galautdinov, K.T. Akaev

Vascular diseases of the brain occupy a dominant position among diseases of the nervous system. The wide 
representation of various forms of cerebral circulatory disorders, high frequency of cognitive dysfunctions necessitate 
early prevention and treatment of these disorders. Among the leading etiological factors in the development of 
cerebrovascular diseases are atherosclerosis. The role of blood lipids has long been studied today. Their superior 
atherosclerotic genesis, high comorbidity condition the relevance of the development of biomarkers of metabolic 
disorders, helping to determine the risk of vascular events. Many studies have focused on markers associated with 
various components of the ischemic cascade, including the activation of microglia, inflammation, oxidative stress, 
neuron damage, hemostasis and endothelial dysfunction. The article reflects new data on changes in the lipid blood 
spectrum in patients with cerebrovascular diseases.

Keywords: lipid profile; cholesterol; anterogenicity; atherosclerosis; cerebrovascular diseases; stroke.

Введение. Цереброваскулярные заболева-
ния являются одной из ведущих причин смерт-
ности в мире. Липиды, как основные компонен-
ты клеточной мембраны, играют важную роль 
в здоровье человека и в функционировании моз-
га. Нарушение обмена липидов является одним 
из важнейших факторов риска развития цереб- 
роваскулярных заболеваний, особенно ише-
мического инсульта [1]. Коррекция нарушения 
липидного обмена является основным методом 
вторичной профилактики инсульта [2]. Среди 
факторов риска развития инсульта выделяют 
корригируемые и некорригируемые. К корриги-
руемым факторам риска относятся артериальная 
гипертония, курение, заболевания сердца, атеро-
склеротический стеноз сонных и позвоночных 
артерий, гиперхолестеринемия, сахарный диа-
бет, а некорригируемым – пожилой и старческий 
возраст, наследственная отягощенность, перене-
сенные транзиторные ишемические атаки (ТИА) 
[2, 3]. В исследовании Holmes M. и соавторов 
показано, что у больных с ишемическим инсуль-
том уровень холестерина – липопротеинов низ-
кой плотности (ХС-ЛПНП), всегда превосходил 
нормативные показатели при нормальном содер-
жании холестерина – липопротеинов высокой 
плотности (ЛПВП) и триглицеридов [1]. Дис-
липидемия является одним из важных факторов 
риска развития острых нарушений мозгового 
кровообращения, в частности атеротромботиче-
ского типа ишемического инсульта [3]. Различа-
ют 5 видов липопротеинов, каждый из которых 
неоднороден по размерам частиц и выполняет 
разные функции (таблица 1).

Как видно из рисунка 1, липопротеиновые 
комплексы представляют собой шаровидные 
агрегаты, состоящие из ядра, образованного не-
полярными липидами (триацилглицеринами 
и ацилхолестеринами), и оболочки толщиной 
примерно 2 нм, построенной из апопротеинов 
и амфифильных липидов (фосфолипидов и холе-
стерина). Наружная сторона оболочки полярна, 
вследствие этого липиды растворимы в плазме.

Как видно на рисунке 2, липопротеины 
синтезируются в печени из поступающих в нее 
эндогенных триглицеридов и холестерина. Они 
циркулируют в крови, пока содержащиеся в них 
ТГ не поглотятся периферическими тканями 
или они сами не поглотятся печенью. Факторы, 
стимулирующие печеночный синтез липопро-
теинов, обусловливают повышение уровней хо-
лестерина и ТГ в плазме. Обратный транспорт 
холестерина из внепеченочных тканей к печени 
обеспечивают ХС-ЛПВП. В новообразованных 
ЛПВП содержатся апопротеины А1 и А2. Апо-
протеин А1 синтезируется также в кишечнике, 
где входит в состав хиломикронов, но при ли-
полизе в крови быстро переносится на ЛПВП. 
Апопротеин С синтезируется в печени, выделя-
ется в кровоток и уже в кровотоке переносит-
ся на ЛПВП. Новообразованные ЛПВП имеют 
форму диска: фосфолипидный бислой, вклю-
чающий свободный холестерин и апопротеин. 
Апопротеин А1 – это активатор фермента леци-
тинхолестеринацилтрансферазы (ЛХАТ). Этот 
фермент связан с поверхностью ЛПВП в плаз-
ме крови. ЛХАТ катализирует реакцию между 
фосфолипидом ЛПВП и свободным холестери-
ном ‒ частицей. При этом образуются эфиры 
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Таблица 1 – Виды липопротеинов и их функции [4, 5]

Вид Размер Функция
Липопротеины высокой плотности 
(ЛПВП)

8–11 нм Транспорт холестерина от периферийных тканей  
к печени

Липопротеины низкой плотности 
(ЛПНП)

18–26 нм Транспорт холестерина, триглицеридов и фосфолипи-
дов от печени к периферийным тканям

Липопротеины промежуточной 
плотности (ЛППП)

25–35 нм Транспорт холестерина, триглицеридов и фосфолипи-
дов от печени к периферийным тканям

Липопротеины очень низкой  
плотности (ЛПОНП)

30–80 нм Транспорт холестерина, триглицеридов и фосфолипи-
дов от печени к периферийным тканям

Хиломикроны 75–1200 нм Транспорт холестерина и жирных кислот, поступающих 
с пищей из кишечника в периферийные ткани и печень

Рисунок 1 – Структура липопротеинов [4, 5]

Рисунок 2 – Метаболизм липопротеинов [4, 5]
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холестерина и лизолецитина. Неполярные эфи-
ры холестерина перемещаются внутрь частицы, 
освобождая место на поверхности для захвата 
нового холестерина, лизолецитин ‒ на альбу-
мин крови. Неполярное ядро раздвигает би- 
слой, ЛПВП приобретает сферическую форму. 
Эстерифицированный холестерин переносится 
с ЛПВП на холестерин липопротеинов очень 
низкой плотности (ХС-ЛПОНП), ХС-ЛПНП 
и хиломикроны специальным белком ЛПВП – 
переносчиком эфиров холестерола (апопротеин 
D), в обмен на фосфолипиды и триглицериды. 
ХС-ЛПВП поглощаются клетками печени с по-
мощью рецепторного эндоцитоза через рецеп-
тор апопротеина Е [4, 5]. Роль липидного обмена 
в астроцитах в отношении нейрональной под-
держки до недавнего времени оставалась неяс-
ной. Липиды играют основополагающую роль 
в функционировании астроцитов, включая вы-
работку энергии, текучесть мембран и передачу 
сигналов от клетки к клетке. В настоящее время 
появляются доказательства того, что астроци-
ты, хранящие липиды в каплях, играют важную 
физиологическую и защитную роль в цент- 
ральной нервной системе. Этот путь связывает 
β-окисление в астроцитах с воспалением, сиг-
нализацией, окислительным стрессом и выра-
боткой митохондриальной энергии в нейронах. 
Нарушение липидного обмена, структуры и сиг-
нализации в астроцитах может привести к пато-
генетическим механизмам, связанным с целым 
рядом неврологических расстройств [6]. 

Липидные капли (липидные тельца) – это 
динамичные внутриклеточные органеллы хра-
нения липидов, которые реагируют на физиоло-
гическое состояние клеток (рисунок 3). До вы-
явления белков в липидных оболочках (1990 г.) 
их считали жировыми отложениями. Липидные 
капли помимо контроля клеточного метаболизма 
играют защитную роль для многих клеточных 
стрессоров, в том числе окислительного стресса. 
Здоровье и функционирование нервной системы 
тесно связаны с липидным гомеостазом. Это не-
удивительно, так как мозг почти на 50 % состоит 
из липидов по сухому весу, что делает его вто-
рой по жирности тканью в организме после жи-
ровой ткани [7].

 

На рисунке 4 представлена схема путей пе-
реноса липидов между нейронами и астроцита-
ми (1). Астроциты выделяют частицы липопро-
теинов, богатые холестерином, которые нейт- 
рализуются нейронами (2). Липопротеиновые 
частицы загружаются нейронными липидами че-
рез транспортеры ABCA. Частицы липопротеи- 
нов эндоцитозируются астроцитами (3). Жир-
ные кислоты, связанные с альбумином, транс-
портируются из астроцитов в нейроны во время 
развития (4). Нейрональные липиды высвобож-
даются, возможно, в виде специализированных 
липидных частиц и эндоцитозируются астроци-
тами [11, 12].

Понятие «дислипидемия» (ДЛП) появилось 
в медицинской литературе в последней четвер-
ти XX века (таблица 2). До этого времени при 
описании липидного состава крови чаще все-
го говорили о «гиперлипидемиях» (ГЛП), т. е. 
о повышенном содержании холестерина (ХС) 
или триглицеридов (ТГ). О других отклонениях 
от нормы в липидном составе крови в то вре-
мя было мало что известно. Помимо ХС и ТГ, 
к липидам относят фосфолипиды (ФЛ) и свобод-
ные (неэстерифицированные) жирные кислоты 
(СЖК) [13].

Липиды	 и	 цереброваскулярные	 забо-
левания. Значимость нарушений липидного 
обмена как фактора риска развития как остро-
го, так и хронического нарушения мозгового 
кровообращения и, в частности, ишемического 
инсульта, определяется ключевой ролью этих 
нарушений в патогенезе атеросклеротического 
поражения сосудистой стенки и высокой часто-
той распространения аномальных показателей 
липидов крови [14].

Необходимо различать норму липидных по-
казателей, свойственную здоровому человеку, 
и целевой уровень этих же показателей, к кото-
рому надо стремиться у больных с клинически-
ми проявлениями атеросклероза, или с комп- 
лексом факторов риска ишемической болезни 
сердца (ИБС), или цереброваскулярными забо-
леваниями (ЦВЗ). В последних случаях подход 
к липидным нормативам должен быть более 
жестким, иначе остановить прогрессирование 
болезни будет трудно [13, 14].
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Рисунок 3 – Схема образования и оборота липидных капель [7‒10]:

А) структура липидной капли, включающей два класса связывающих белков. Белки класса I через свою 
гидрофобную шпильку вставляются в фосфолипидный монослой, в то время как белки класса II связываются 

с поверхностью липидных капель через амфипатическую спираль или участок гидрофобных остатков; 

Б) нейтральный синтез липидов. Свободные жирные кислоты и холестерин превращаются в триглицериды 
и холестериловые эфиры, соответственно между листками мембраны эндомембранной системы и входят 
в липидные капли. Важные ферменты в процессе включают глицерол-3-фосфат-ацилтрансферазу (GPAT); 

ацилтрансферазу лизофосфатидной кислоты (LPAAT), также известную, как 1-ацилглицерол-3-фосфат 
O-ацилтрансфераза (AGPAT); фосфатидная кислотная фосфатаза (PAP1); диацилглицеролацилтрансфераза 

(DGAT); ацетил-КоА ацетилтрансфераза (ACAT). Сейпин локализуется на границе раздела эндоплазматический 
ретикулум (ER) – липидная капля, чтобы облегчить поток липидов в липидные капли. Липид-связывающие 
белки, такие как перилипин-1 (PLIN1), препятствуют гидролизу липазами нейтральных липидов, тем самым 

способствуя росту липидных капель; 

С) липолиз включает гидролиз нейтральных липидов обратно в свободные жирные кислоты и холестерин и их 
высвобождение в цитозоль. Важные ферменты в этом процессе включают липазу триглицеридов жировой ткани 

(ATGL), гормон-чувствительную липазу (HSL) и моноацилглицероллипазу (MGL);

D) липофагия включает в себя аутофагическую деградацию липидных капель и включает в себя механизмы, 
общие для макроавтофагии, такие как микротрубочки-ассоциированные белки 1A/1B легкой цепи 3B (LC3). 

Гидролиз нейтральных липидов лизосомальными липазами высвобождает свободные жирные кислоты 
и холестерин. По размеру липидные капли могут быть от 20–40 нм до 100 мкм
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Когда идет речь о нормальных показателях 
липидов крови у здоровых лиц, также надо учи-
тывать пол, возраст, уровень АД, индекс Кетле, 
привычку к табакокурению, наследственную 
отягощенность по атеросклерозу и его ослож-
нения. При наличии нескольких факторов риска 
атеросклероза у еще здорового человека подход 
к нормативам липидного состава тоже должен 
быть более строгим. Так, у здорового, но куря-
щего мужчины, с наследственной отягощенно-
стью по ЦВЗ и ИБС, ведущего сидячий образ 
жизни, с избыточной массой тела, нормы липи-
дов крови должны быть более жесткими, чем 

у здорового человека без указанных факторов 
риска [13].

Пол также влияет на уровень холестерина 
у больных с цереброваскулярными заболевания- 
ми. У женщин чаще выявляется повышенный 
уровень холестерина, чем у мужчин, также уро-
вень холестерина заметно повышается у жен-
щин после климакса, чем до его наступления. 
Курение, артериальная гипертензия, сахарный 
диабет, фибрилляция предсердий, предшест- 
вующее цереброваскулярное событие и повы-
шение тяжести инсульта являются независи-
мыми факторами риска рецидива инсульта [15, 

Рисунок 4 – Липидный обмен в нервной системе [11]

Таблица 2 – Классификация дислипидемии по ВОЗ [13]

Тип  
дислипидемии

Общий  
холестерин плазмы

ХС-ЛПНП Триглицериды Нарушение соотношений  
липопротеинов

I Повышен Понижен или  
нормальный

Повышены Избыток хиломикронов

IIa Повышен или  
нормальный

Понижен Нормальный Избыток ЛПНП

IIб Повышен Понижен Повышены Избыток ЛПНП и ЛПОНП
III Повышен Понижен или  

нормальный
Повышены Избыток остатков хиломикронов 

и липопротеинов промежуточной 
плотности

IV Повышен или  
нормальный

Нормальный Повышены Избыток ЛПНП

V Повышен Нормальный Повышены Избыток хиломикронов и ЛПОНП
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16]. Дислипидемия является одним из основных 
факторов прогрессирования цереброваскуляр-
ных заболеваний, но и хронических патологий 
почек [17]. Сочетание дислипидемии и хрониче-
ских патологий почек в разы повышает риск раз-
вития и прогрессирования цереброваскулярных 
заболеваний [18].

Липиды	 и	 нейродегенеративные	 заболе-
вания

Болезнь Альцгеймера. Церебральные липи-
ды составляют около 50 % от сухого веса голов-
ного мозга, это в очередной раз подтверждает, 
что мозг является богатым липидами органом 
[19]. Согласно всемирной статистике по болезни 
Альцгеймера, в 2015 г. по всему миру было заре-
гистрировано 46,8 млн случаев деменции в год, 
при этом 9,9 млн – новых случаев. Болезнь Альц- 
геймера является самым распространенным 
среди нейродегенеративных заболеваний и ос-
новной причиной деменции [20]. К ключевым 
клиническим признакам болезни Альцгеймера 
относятся: прогрессирующая потеря памяти, 
когнитивные нарушения и изменения поведе-
ния. В основе патогенеза болезни Альцгеймера 
лежит нарушение клиренса β-амилоидного пеп-
тида, отложение нейрофибриллярных клубочков 
и накопление амилоидного белка в старческих 
бляшках с последующим нарушением синапти-
ческих связей (рисунок 5).  

В течение первых двух десятилетий че-
ловеческой жизни количество липидов в ЦНС 
увеличивается, а затем – после 50 лет – посте-
пенно начинает уменьшаться [22]. Старение 

вызывает изменения в распределении жировой 
ткани в сторону повышения уровня свободных 
жирных кислот, что является общей особенно-
стью метаболического синдрома [23]. Существу-
ют возрастные изменения липидного состава 
в различных областях головного мозга. У муж-
чин среднего возраста содержание насыщен-
ных, полиненасыщенных и мононенасыщенных 
жирных кислот выше, в то время как полинена-
сыщенные жирные кислоты, включая арахидо-
новую и докозагексаеновую кислоты, уменьша-
ются, а мононенасыщенные жирные кислоты 
увеличиваются в сером веществе орбито-фрон-
тальной коры в процессе старения. Старение не-
разрывно связано с воспалительными процесса-
ми. Во многих иммунных реакциях участвуют 
липидные медиаторы. Некоторые специализи-
рованные липидные медиаторы связаны с про-
цессом старения [24]. Нарушение липидного 
гомеостаза связано со старением и вносит зна-
чительный вклад в патогенез болезни Альцгей-
мера, который наглядно продемонстрирован на 
рисунке 5. 

Болезнь Паркинсона среди нейродегене-
ративных заболеваний по распространенности 
стоит на втором месте после болезни Альцгей-
мера и проявляется моторными и немоторными 
симптомами, среди немоторных симптомов ког-
нитивные и вегетативные нарушения занимают 
лидирующее положение. Yi Lu с соавторами 
на основании проведенного систематическо-
го обзора выяснили что у больных с болезнью 
Паркинсона и здоровых лиц в составе общего 

Рисунок 5 – Роль липидов в патогенезе болезни Альцгеймера [21]
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холестерина и триглицеридов выявлена значи-
тельная разница в сторону повышения у боль-
ных с болезнью Паркинсона, а в составе ЛПВП 
и ЛПНП не было значительной разницы в ос-
новной и контрольной группах [25]. 

Альфа-синуклеин является одним из основ-
ных элементов в патогенезе заболевания и про-
исходящих молекулярных изменениях. Одним 
из факторов, способствующих накоплению аль-
фа-синуклеина, являются свободные жирные 
кислоты, уровень которых значительно больше 
у больных с болезнью Паркинсона [26]. По дан-
ным Xicoy H. и соавторов выявлена значимая 
корреляция между уровнем липидов и болез-
нью Паркинсона, но тем не менее установлены 
достоверные доказательства центральной роли 
липопротеидов в патогенезе болезни Паркинсо-
на. В данное время полученные данные носят 
фрагментарный характер, необходимо более глу-
бокое изучение молекулярных механизмов пато-
генеза болезни Паркинсона с участием липидов 
не только в периферической крови, но и в са-
мом веществе головного и спинного мозга [27]. 
Fang F. и соавторы подтверждают, что более вы-
сокие уровни общего холестерина, ХС-ЛПНП 
и триглицеридов связаны с более низким риском 
развития болезни Паркинсона в будущем и до-
полнительно предполагают, что эти ассоциации 
могут быть причинно-следственными [28].

Синуклеопатия – это собирательное по-
нятие таких болезней, как болезнь Паркинсона, 
деменция с тельцами Леви, мультисистемная 
атрофия, которые характеризуются накоплени-
ем фибрилированного альфа-синуклеина в по-
раженных участках [29, 30]. Альфа-синуклеин 
экспрессируется преимущественно в нейронах, 
однако при синуклеопатиях, в том числе при 
болезни Паркинсона, они образуют агрегации 
в глиальных клетках [31, 32]. 

Физиологическая функция альфа-синуклеи- 
на в глиальных клетках до конца не изучена, 
предполагается, что альфа-синуклеин участву-
ет в активации врожденных иммунных систем, 
в которой участвуют микроглия и астроциты, 
а также регулируют метоболизм астроцитарных 
жирных кислот [33, 34]. В тканях головного моз-
га альфа-синуклеин в основном локализуется 
в пресинаптических терминалях [35]. Название 

«синуклеин» был взят из-за его локализации 
в синапсе и ядерной оболочке [36]. Davidson 
и соавторы впервые показали что, альфа-сину-
клеин связывается с липосомами, содержащими 
кислые фосфолипиды [37]. Многие биохимиче-
ские исследования [37–40] показали, что вези-
кулы, содержащие кислые фосфолипиды, в том 
числе фосфатидилхолин и фосфатидилэтанол- 
амин, взаимодействуют с альфа-синуклеином. 

Заключение. Нарушение обмена липи-
дов является важным фактором риска разви-
тия и прогрессирования цереброваскулярных 
и нейродегенеративных заболеваний. Риск воз-
никновения повторных инсультов и смертности 
выше у больных с нарушением липидного об-
мена. Следовательно, своевременное выявле-
ние и коррекция нарушений липидного обмена 
являются перспективным направлением в плане 
профилактики как первичного, так и вторичного 
инсульта, а снижение колебаний липидных пока-
зателей может быть одним из важнейших подхо-
дов в плане предупреждения неблагоприятных 
цереброваскулярных осложнений у пациентов 
с артериальной гипертензией. Изменения липид-
ного профиля при возрастзависимых нейродеге-
неративных заболеваниях играет значительную 
роль в патогенезе и прогрессировании нейро-
дегенерации и нарушении липидного гомеоста-
за. Все имеющиеся данные о роли липидов при 
нейродегенеративных заболеваниях носят фраг-
ментарный характер, поэтому необходимо более 
глубокое изучение молекулярных механизмов 
патогенеза нейродегенеративных заболеваний 
с участием липидов не только в периферической 
крови, но и в самом веществе головного и спин-
ного мозга.  
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