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Резюме

Никотинамид (ниацин) — витамер РР (Pellagra- Preventive), необходимый для синтеза никотинамид аденин динукле-
отида (НАД). Молекула НАД является коферментом белков, вовлечённых в синтез АТФ из жиров и углеводов. Более 
50 лет никотинамид используется как антигиперлипидемическое средство и для улучшения микроциркуляции крови. 
Результаты систематического анализа 70417 публикаций по фармакологии никотинамида позволил уточнить молеку-
лярные механизмы вазопротекторного действия никотинамида (в т. ч. противовоспалительного действия ), суммировать 
результаты экспериментальных и клинических исследований антиатеросклеротических эффектов (включая лечение 
стеатогепатоза и противодействие ожирению) и кардиопротекторные свой ства никотинамида. Показаны перспективы 
сочетанного применения статинов и никотинамида, которое позволяет снизить дозировки статинов.
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фармакоинформатика
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Summary

Nicotinamide (niacin) is a PP (Pellagra- Preventive) vitamer necessary for the synthesis of nicotinamide adenine dinucleotide 
(NAD). The NAD molecule is a coenzyme of pr oteins involved in the synthesis of ATP from fats and carbohydrates. For more 
than 50 years, nicotinamide has been used as an antihyperlipidemic agent and to improve blood microcirculation. The results 
of a systematic analysis of 70417 publications on the pharmacology of nicotinamide made it possible to clarify the molecular 
mechanisms of the vasoprotective action of nicotinamide (including anti-infl ammatory action), to summarize the results of 
experimental and clinical studies of anti-atherosclerotic eff ects (including the treatment of steatohepatosis and counteraction 
to obesity) and the cardioprotective properties of nicotinamide. The prospects for the combined use of statins and nicotinamide 
are shown, which allows to reduce the dosage of statins.
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Введение

Витамин РР (никотиновая кислота, никотинамид) 
предотвращает развитие пеллагры (диагноз Е52 
Пеллагра по МКБ-10, от итал. “pelle agra” – шер-
шавая кожа), возникающей, как правило, на ре-
стрикционных диетах. Продукты со значительным 
содержанием витамина РР включают хлеб из муки 
грубого помола, крупы, бобовые, гречку, арахис, 
плоды лесного ореха, сушёные персики, миндаль, 
дрожжи, говядину, печень, цыплят, рыбу, молоко 
и сыр. Адекватный уровень суточного потребления 
витамина РР составляет 20 мг, верхний допусти-
мый уровень суточного потребления – 60 мг [1]. 
Референсный интервал значений концентрации 
никотинамида в плазме крови составляет 5,2–72,1 
нг/мл. Пониженные концентрации никотинамида 
и N-метилникотинамида в сыворотке крови мо-
гут использоваться как биохимические маркеры 
ожирения [2].

Трудность своевременной диагностики гипови-
таминоза РР связана с тем, что этот гиповитаминоз 
может длительное время протекать латентно и, как 
правило, редко диагностируется. Даже при уме-
ренном снижении обеспеченности витамином РР 
у пациента отмечаются вялость, повышенная утом-
ляемость, подавленное настроение, эпизодические 

головокружения и головная боль, раздражитель-
ность, нарушение сна, тахикардия с ощущениями 
сердцебиения, цианоз губ, лица, кистей, бледность 
и сухость кожи. Однако, врачи, к сожалению, ред-
ко соотносят эти симптомы с гиповитаминозами. 
Авитаминоз РР проявляется в виде классической 
пеллагры, язык становится «лакированным», алым, 
блестящим с жжением во рту, слюнотечением, вы-
раженной гиперемией слизистой оболочки полости 
рта, отечностью губ, появлением на них трещин. На 
кистях, лице, шее, локтях появляется эритема с зу-
дом и болью, отечностью кожи. Далее кожа начи-
нает шелушиться, приобретает коричневую окра-
ску, делается жесткой, шероховатой. Эти кожные 
проявления пеллагры, зачастую, провоцируются 
ультрафиолетовым облучением кожи. В особо тя-
жёлых случаях нарушается функция центральной 
и периферической нервной системы [3].

С фармакологической точки зрения никотина-
мид – антигиперлипидемическое средство, позво-
ляющее снизить уровень липопротеинов низкой 
плотности (ЛПНП) на 20–40% и повысить уровень 
липопротеинов высокой плотности (ЛПВП) на 
20–35%. В качестве атеропротекторного средства 
никотинамид и его производные используются уже 
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более 50 лет и способствуют снижению уровней 
липопротеинов очень низкой плотности (ЛПОНП), 
ЛПНП и липопротеина Lp(a), одновременно повы-
шая уровень «полезных» ЛПВП. Следует учиты-
вать, что при фармакологическом использовании 
мегадоз никотинамида (1–2 грамма, превышение 
суточной потребности в 100 раз) у пациентов могут 
наблюдаться гиперемия кожи и слизистых и повы-
шение глюкозы в крови, что способствует сниже-
нию комплаентности пациентов [4].

Основной молекулярно- биологической ролью 
никотинамида является его участие в синтезе ко-
ферментов никотинамид аденин динуклеотида 
(НАД) и НАД-фосфата (НАДФ). Эти коферменты 
взаимодействуют с 362 из 21000 белков протеома 
человека, поддерживая широкий круг биологиче-
ских активностей (прежде всего, процессы т. н. кле-
точного дыхания, синтеза АТФ из углеводов, жиров 
и белков). Никотинамид влияет на эритропоэз, 
замедляет свёртываемость крови и повышает её 
фибринолитическую активность, нормализует се-
креторную и моторную функции желудка и кишеч-
ника, повышает микроциркуляцию и оксигенацию 

миокарда, усиливает его сократительную способ-
ность [5]. Недостаточность коферментов НАД/
НАДФ приводит к  гибели клеток (например, 
β-клеток поджелудочной железы, что стимулиру-
ет развитие сахарного диабета 2-го типа (СД2) [6]). 
Молекулярные механизмы антигиперлипидемиче-
ского действия никотинамида и его производных 
не вполне исследованы.

В настоящей работе представлены результаты 
систематического анализа научной литературы 
по фармакологии никотинамида с акцентом на его 
атеропротекторное действие. По запросу “(nicotin-
amide OR nicotinic acid OR Niacin)” в базе данных 
биомедицинских публикаций PUBMED было най-
дено 70417 ссылок. Мы провели систематический 
компьютеризованный анализ этого массива публи-
каций с целью выявления основных направлений 
исследований никотинамида и его производных. 
Проведённый анализ литературы был осущест-
влён посредством современных методов анализа 
больших данных, развиваемых в рамках тополо-
гического и метрического подходов к задачам рас-
познавания/классификации [7].

Результаты систематического 
компьютеризированного анализа литературы

В ходе систематического анализа литературы был 
выделен 89 наиболее информативных биомедицин-
ских терминов, отличающих публикации по нико-
тинамиду от публикаций в контрольной выборке. 
В качестве контрольной выборки использовались 
70000 случайно выбранных статей из 1699355 най-
денных по запросу “(Humans [MeSH Terms] OR 
Animals [MeSH Terms]) AND Adult [MeSH Terms] 
AND (treatment Outcome [MeSH Terms] OR Disease 
Models, Animal [MeSH Terms] OR Retrospective 
Studies [MeSH Terms] OR Drug Therapy [MeSH 
Terms])”. Выбор перечисленных выше ключевых 
слов для формирования контрольной выборки был 
сделан на основе наиболее часто встречающихся 
терминов в выборке публикаций по никотинамиду.

Аннотация полученных терминов посредством 
референсных таблиц “SNAP” [8] позволила рубри-
цировать тексты исследований по соответству-
ющим молекулярно- биологическим процессам 
в соответствии с международной номенклатурой 
GO (Gene Ontology) [9]. Экспертный анализ полу-
ченного списка рубрик GO позволил выделить 40 
наиболее информативных «молекулярных» рубрик, 
которые достоверно чаще встречались в выбор-
ке публикаций по никотинамиду, чем в контроле 
(в 2–15 раз чаще, Р<0.05 для каждого из 40 терминов). 
В результате, была получена диаграмма, представ-
ляющая «карту» молекулярно- физиологического 
действия никотинамида и включающая 40 моле-
кулярных механизмов и 20 коморбидных дефи-
циту витамина РР патологий (рис. 1). На рисунке 1 
представлены диагнозы по МКБ-10 и отдельные 
симптомы и биологические процессы (коды в со-
ответствии с международной номенклатурой Gene 
Ontology (GO) приведены в тексте статьи).

Полученный список наиболее информативных 
терминов покрывает 27560 из 70417 публикаций 

(39%) по никотинамиду и по другим формам ви-
тамина РР. С использованием, данного списка тер-
минов было найдено 697 релевантных публика-
ций и, на основании их экспертного анализа, была 
сформирована выборка из 65 репрезентативных 
публикаций, цитируемых в настоящей статье.

В центре диаграммы на рис. 1 расположена 
точка, соответствующая термину «дефицит ви-
тамина РР». Точки, соответствующие остальным 
информативным терминам, расположены ближе 
к периферии и соответствуют либо последствиям 
дефицита витамина РР, либо фармакологическим 
эффектам приёма препаратов витамина РР (кото-
рые, в частности, способствуют компенсации дефи-
цита витамина). Анализ метрической диаграммы 
на Рис. 1 показал, что наиболее информативные 
ключевые слова, описывающие фармакологию ни-
котинамида, сгруппированы в 5 кластеров: кластер 
1 «Атеросклероз, дисфункция печени, воспаление», 
кластер 2 «Метаболические роли витамина РР», 
кластер 3 «Нарушения функции лейкоцитов», кла-
стер 4 «Неврологические проявления» и кластер 5 
«Функция тучных клеток».

В кластер 1 «Атеросклероз, дисфункция печени, 
воспаление» входят термины, описывающие взаи-
мосвязь избыточной массы тела и атеросклероза 
(масса тела, жировая ткань, гиперлипидемия, арте-
риосклероз, I25.1 Атеросклероз сердца, E78.0 Чистая 
гиперхолестеринемия, GO:0035336 Метаболизм 
длинноцепочечных жирных кислот), дисфункцию 
печени, связанную с нарушениями жирового обмена 
(отравление CCl4, GO:0070859 Биосинтез желчных 
кислот, K70.0 Алкогольная жировая дистрофия 
печени, GO:0042450 Биосинтез аргинина через 
орнитин, GO:0019240 Биосинтез цитруллина), 
механизмы воспаления (GO:0035662 Связывание 
толл рецептора 4, GO:0035663 Связывание толл 
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Метрическая диаграмма, отражающая «карту» молекулярно- физиологического действия никотинамида как одной из 

форм витамина РР. Расстояние между точками, соответствующими терминам, обратно пропорционально совместной 

встречаемости терминов в исследованной выборке публикаций (чем ближе две произвольные точки, тем чаще встречает-

ся совместное употребление двух соответствующих терминов).

Metric diagram refl ecting the “map” of the molecular physiological action of nicotinamide as one of the forms of vitamin PP. The 

distance between the points corresponding to the terms is inversely proportional to the joint occurrence of terms in the studied 

sample of publications (the closer two arbitrary points are, the more often the joint use of the two corresponding terms occurs).

Рисунок 1.

Figure 1.

рецептора 2, GO:0036101 Катаболизм лейкотри-
ена В4, GO:2001306 Биосинтез липоксина В4). 
Дисфункция печени и избыточное воспаление 
связаны с дефицитами витамина РР и других 
микронутриентов (микронутриент- дефицитные 
заболевания, анемия, гипохромная, дефицит 
витамина А, дефицит витамина С, GO:0010189 
Биосинтез витамина Е, GO:0047708 Биотинидаза), 
с клиническими проявлениями этих микронутри-
ентных дефицитов (E51.1 Бери-бери, Пеллагра, L40 
Псориаз, L70 Угри, K12.1 Другие формы стоматита, 
K14.0 Глоссит) и с другими заболеваниями (A15 
Туберкулёз органов дыхания, подтверждённый, 
E87.2 Ацидоз, G93.3 Синдром утомляемости после 
вирусной болезни, E72.0 Нарушения транспорта 
аминокислот, аллодиния).

Кластер 2 «Метаболические роли витами-
на РР» описывает молекулярно- биологические 
процессы, обусловленные взаимодействием 
производных никотинамида с белками проте-
ома (GO:0071949 Связывание ФАД, GO:0015936 
Метаболизм кофермента А). Эти процессы вклю-
чают энергетический метаболизм (GO:0090650 
Клеточный ответ на дефицит кислорода/глюко-
зы, GO:0019322 Биосинтез пентозы), метаболизм 
липидов (GO:0004420 Гидроксиметилглутарил- 
КоА-редуктаза, GO:0045540 Регуляция биосин-
теза холестерина, GO:0003854 3-бета-гидрокси- 
дельта5-стероиддегидрогеназа, GO:0070562 
Рецептор вита мина D), простагландинов 
(GO:0047021 15-гидроксипростагландин дегидро-

геназа, GO:0050221 Простагландин Е2-редуктаза) 
и  ряд других весьма разнородных процессов 
(GO:0006556 Биосинтез S-аденозилметионина, 
GO:0060335 Сигнальный путь γ-интерферона, 
GO:0019676 Цикл усвоения аммиака).

Термины в кластере 3 «Нарушения функции 
лейкоцитов» (D71 Функциональные нарушения 
полиморфно- ядерных нейтрофилов, Острый мо-
ноцитарный лейкоз, M34.0 Прогрессирующий си-
стемный склероз) ассоциированы не только с де-
фицитами витамина РР, но и с дефицитами других 
микронутриентов (дефициты холина, витамина Е, 
фолатов, GO:0071268 Биосинтез гомоцистеина) 
и гипергликемией (R73.9 Гипергликемия неуточ-
нённая).

Кластер 4 «Неврологические проявления» 
дефицита витамина РР включает нарушения ак-
тивности нейротрофических факторов, нейро-
стероидов и  холинэргической нейротрансмис-
сии (GO:0004148 Дигидролипоилдегидрогеназа, 
GO:0004155 6,7-дигидроптеридинредуктаза, 
GO:0005170 Связывание рецептора нейротрофина 
TRKC, GO:0051394 Регуляция рецепторов факто-
ра роста нервов, GO:0008292 Биосинтез ацетил-
холина, GO:0050614 Дельта24-стеролредуктаза, 
GO:0097056 Биосинтез селеноцистеинил-тР-
НК) и связанные с этим патологии (G30 Болезнь 
Альцгеймера, F20 Шизофрения), расстройства, 
связанные с химической зависимостью (алкогольное 
амнестическое расстройство, алкогольный психоз, 
F17 Психические и поведенческие расстройства, 
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вызванные употреблением табака, надпочечники), 
саркопению (G72.9 Миопатия неуточнённая) и ва-
рикоз (I80.0 Флебит и тромбофлебит сосудов ниж-
них конечностей). Сопутствующие дефициту вита-
мина РР дефициты «неврологических» витаминов 
утяжеляют соответствующую неврологическую 
проявления (Дефицит биотина, Дефицит витамина 
В12, нарушения слуха, сосудистые головные боли, 
старение, преждевременное, Тромбоэмболия).

Действительно, приём никотинамида предотвра-
щает потерю нейронов гиппокампа и когнитивные 
нарушения, вызванные экспериментальным диабе-
том у крыс, повышая уровни НАД+ и глутатиона 
в головном мозге, снижая уровни глутамата, пре-
дотвращая потерю нейронов в регионе гиппокампа 
СА1 и устраняя нарушения памяти [10]. Дотации 
никотинамида способствовали экспрессии «омо-
лаживающих» и  антиатерогенных микроРНК 
в аорте старых мышей [11]. Активация рецептора 
GPR109A никотинамидом приводит к уменьше-
нию количества амилоидных бляшек и снижает 
дистрофию нейронов [12]. Дотации никотинамида, 
способствуя увеличению NO-опосредованной ва-
зодилатации, восстанавливают микроциркуляцию 
крови головного мозга, снижая эндотелиальную 
дисфункцию и улучшая когнитивные функции 
у старых мышей [13]. Низкое потребление с пищей 
никотинамида, фолатов, омега-3 жирных кислот 
повышают риск шизофрении [14]. Более высокое 
потребление никотинамида, фолатов, витаминов 
B6 и B12 в молодом возрасте улучшает когнитивную 
функцию в среднем возрасте (n=3136) [15].

Кластер 5 «Функция тучных клеток» (GO:0033364 
Секреторные гранулы тучных клеток) включает 
дополнительные факторы, влияющие на тучные 
клетки совместно с дефицитом никотинамида 
(GO:0003941 L-серин- аммиак-лиаза, GO:0006710 
Катаболизм андрогенов, GO:0019368 Биосинтез 
ПНЖК, GO:0046164 Катаболизм алкоголя, Дефицит 
тиамина, GO:0071934 Трансмембранный транспорт 
тиамина). Уже более 40 лет известно ингибирующее 
действие никотинамида на эозинофилию, связан-
ную с дегрануляцией тучных клеток, способствую-
щей развитию бронхиальной астмы, атопического 
дерматита и др. [16]. Активация тучных клеток 
интенсифицируется под воздействием алкоголя 
[17], андрогенов [18] и ингибируется производны-
ми омега-3 полиненасыщенных жирных кислот 
(ПНЖК) [19]. Сниженная активность тучных кле-
ток ослабляет прогрессирование атеросклероза 
и стеатоза печени у мышей с делецией гена аполи-
попротеина Е [20].

Далее, подробно разбирается воздействие нико-
тинамида на липидный профиль крови, функцию 
печени и маркёры воспаления. Последовательно 
рассмотрены молекулярные механизмы вазопро-
текторного и противовоспалительного действия 
никотинамида, систематизированы результаты 
экспериментальных и клинических исследований 
антиатеросклеротических эффектов никотина-
мида, эффекты никотинамида при стеатогепатозе 
и ожирении, поддержка никотинамидом функции 
миокарда и перспективы сочетанного приёма ста-
тинов и никотинамида.

Молекулярные механизмы 
вазопротекторного действия никотинамида

Как было отмечено ранее, основным направле-
нием реализации молекулярных биологических 
эффектов никотинамида является взаимодействие 
коферментов НАД/НАДФ с 362 белками протео-
ма человека. Детальный анализ этих протеомных 
эффектов никотинамида лежит за рамками насто-
ящей статьи. Однако, взаимодействие с определён-
ными белками в качестве кофермента – далеко не 
единственный молекулярный механизм реализа-
ции биологических эффектов никотинамида.

В частности, антилипидемические эффекты ни-
котинамида зависят от активации специфических 
рецепторов никотинамида типа GPR109 (также 
известны как «рецепторы гидроксикарбоновых 
кислот HCA2» и как «рецепторы никотинамида 
NIACR»). Активация G-белок- зависимых рецеп-
торов GPR109 тормозит расщепление жиров и раз-
витие атеросклероза, вызывает вазодилатацию 
[21]. Рецептор GPR109A характеризуется высоким 
сродством к никотинамиду и расположен на ади-
поцитах [22]. Активация GPR109A никотинамидом 
улучшает ангиогенную функцию микрососуди-
стых эндотелия [23].

Показано влияние перорального приёма нико-
тинамида (1000 мг/сут) на устранение дисфункции 
эндотелия у пациентов с ишемической болезнью 
сердца (n=107). Поток-опосредованную вазоди-
латацию плечевой артерии измеряли до и после 

лечения. Улучшение вазодилатации отмечено сре-
ди пациентов с низким уровнем ЛПВП (<45 мг/дл) 
на момент начала исследования (+3.2±3.0%, плаце-
бо: +1.0±2.7%, P=0.047) [24].

Антигиперлипидемические эффекты никотина-
мида связаны с ингибированием диацилглицерол- 
ацилтрансферазы 2 (DGAT2) – ключевого фермента 
биосинтеза триглицеридов (ТГ). Приём никотинами-
да, во-первых, значительно снижал экспрессию гена 
DGAT2 печени и, во вторых, ингибировал актив-
ность фермента. В результате, никотинамид досто-
верно снижал накопление жира, вызванного диетой 
с избытком пальмитиновой кислоты у крыс [25].

Антиатеросклеротическое действие никотина-
мида также связано с повышением уровней про-
тивовоспалительного адипонектина – гормона 
белой жировой ткани, участвующего в регуляции 
уровня глюкозы и расщепления жирных кислот. 
Более высокие концентрации адипонектина в плаз-
ме крови соответствуют более низким значениям 
индекса атерогенности, уровней ТГ и аполипопро-
теина В и более высоким уровням ЛПВП и аполи-
попротеина А1. Снижение уровня адипонектина 
в крови соответствует развитию ожирения и СД2. 
Адипонектин противодействует формированию 
атеросклеротических бляшек. Делеция гена адипо-
нектина снижает влияние никотинамида на воспа-
ление жировой ткани [26].
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У мышей, получавших диету с высоким содержа-
нием жиров, никотинамид повышал концентра-
цию адипонектина в сыворотке крови и уменьшал 
воспаление в жировой ткани. Лечение никотина-
мидом ослабляло вызванное диетой увеличение 
экспрессии генов MCP-1 и IL-1b в жировой ткани 
и снижало экспрессию провоспалительного мар-
кера CD11c макрофагов типа М1 [27]. В клиниче-
ском исследовании было показано, что терапия 
никотинамидом влияет на уровни адипокинов, 
опосредующих взаимосвязи между атеросклеро-
зом и ожирением. После приёма никотинамида 
у пациентов с гиперлипидемией (n=24) в течение 10 
недель адипонектин повышался на 94%, резистин 
снижался лишь умеренно, а лептин значимо не 
менялся. Поскольку адипонектин отрицательно 
связан с риском атеросклероза, его повышение 
соответствует усилению атеропротекции никоти-
намидом [28].

Вазопротекторные эффекты никотинамида свя-
заны с воздействием на вазодилатацию, осущест-
вляемую посредством оксида азота NO. Молекулы 
NO синтезируются ферментами NO-синтазами, 
которые используют L-аргинин и молекулярный 
кислород в качестве субстратов и включают 4 
кофактора: НАДФ, флавинадениндинуклеотид 
(ФАД), флавинмононуклеотид (ФМН; ФАД и ФМН – 
производные витамина В2) и тетрагидробиопте-
рин [29]. Дотации никотинамид мононуклеотида 
(НАМ) восстанавливали микроваскулярное кро-
вообращение сосудов головного мозга, снижая 
эндотелиальную дисфункцию и улучшая когни-
тивные функции у старых мышей. В частности, 
НАМ способствовал увеличению эндотелиальной 
NO-опосредованной вазодилатации, улучшению 
пространственной памяти и координации походки 
животных [13].

Мета-анализ 7 рандомизированных исследова-
ний влияния никотинамида на функцию эндоте-
лия (n=411) подтвердил, что терапия никотина-
мидом значительно улучшала вазодилатацию 
артерий, опосредованную током крови (1,98%, 
95% ДИ: 0,91–3,05%, p=0.0003, рис. 2). Эффект был 
выше в подгруппе исследований первичной про-
филактике [30].

Никотинамид стимулирует экспрессию 
и транслокацию рецептора PPARγ, транслока-
зы CD36 (импортирует жирные кислоты внутрь 
клеток) и АТФ-канала ABCA1 (усиливает опо-
средованный ЛПВП отток холестерина из клеток, 
что приводит к снижению внутриклеточного со-
держания холестерина). Эффект никотинамида на 
трансклоказу CD36, но не на канал ABCA1, пре-
дотвращается ингибированием циклооксигеназ 
(ЦОГ). Эффект никотинамида на канал ABCA1, 
но не на транслоказу CD36, предотвращается 
ингибированием протеинкиназы А (PKA), что 
свидетельствует о влиянии никотинамида на 
сигнальные пути 15d- PGJ2/PPARγ и цАМФ/PKA, 
соответственно [31].

Никотинамид подавляет воспаление эндотелия 
сосудов посредством индукции гемоксигеназы-1 
(HO-1) – цитопротекторного белка, повышение экс-
прессии которого ассоциировано с торможением 
прогрессии атеросклероза и хронического систем-
ного воспаления. В модели острого сосудистого 
воспаления у кроликов воспаление уменьшилось 
у животных, получавших никотинамид, а инги-
биторы НО-1 ослабляли действие никотинамида. 
Повышение экспрессии HO-1 под воздействием 
никотинамида происходило при активации белка 
NFE2 сигнального пути MAPK и способствовало 
ингибированию воспаления эндотелия, индуци-
рованного посредством ФНОα [32].

Противовоспалительные эффекты никотинамида

Важной составляющей антиатеросклеротического 
действия никотинамида является его многогран-
ное противовоспалительное действие, включа-
ющее (1) снижение адгезии провоспалительных 
лейкоцитов к тканям, (2) модуляцию метаболизма 
простагландинов, (3) ингибирование провоспали-
тельного каскада NF-kB.

Никотинамид приводит к снижению адгезии 
моноцитов у пациентов с СД2. Повышение экспрес-
сии белковых молекул клеточной адгезии (САМ) 

при СД2 способствует атерогенезу. В образцах мо-
ноцитов от пациентов с СД2, принимавших нико-
тинамид с пролонгированным высвобождением 
(1500 мг/сут, 12 недель), наблюдалось значитель-
ное снижение молекул PECAM-1 (–24,9%, 95% ДИ: 
10,9–39,0; p<0.05), повышение уровня адипонектина 
(+30,5%, 95% ДИ: 14,1–47,0; p<0.05) и снижение адге-
зии моноцитов на 9,2% (95% ДИ: 0,7–17,7; p<0.05) [33].

В эксперименте у приматов производное нико-
тинамида изосорбид-5-никотинат-2-аспиринат 

Рисунок 2.
Мета-анализ 
влияния терапии 
никотинамидом на 
дилатацию, опосре-
дованную потоком 
плечевой артерии.
Figure 2.
Meta-analysis of the 
eff ect of nicotin-
amide therapy on 
dilation mediated by 
brachial artery fl ow.
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подавляло синтез и секрецию тромбоксана B2 
и простагландина D2 [34]. Никотинамид моно-
нуклеотид (НАМ) снижал воспаление, вызванное 
бактериальными липополисахаридами (ЛПС) по-
средством снижения экспрессии циклооксигеназы 
ЦОГ-2 в макрофагах и ингибирования активации 
макрофагов. Хотя активация макрофагов необ-
ходима для уничтожения патогенных микроор-
ганизмов, хроническая активация макрофагов 
приводит к хроническому воспалению и к соот-
ветствующим заболеваниям (прогрессии роста 
опухолей, резистентности к инсулину, атероскле-
розу и др.). Уровни белков, связанных с воспа-
лительной реакцией (RELL1, PTGS2, FGA, FGB 
и igkv12–44) были снижены в клетках макрофагов, 
обработанных ЛПС и НАМ, по сравнению с макро-
фагами, обработанными только ЛПС. Добавление 
НАМ к культурам клеток подавляло биосинтез 

простаноидов, устраняло ингибирование ретино-
идных рецепторов RXR, вызванное ЛПС, тормо-
зило передачу сигналов ИЛ-6, в т. ч. через каскад 
NF-kB [35].

Никотинамид ингибирует воспаление сосудов 
посредством подавления сигнального пути NF-kB. 
В исследованиях морских свинок, получавших ди-
ету с высоким содержанием жиров, никотинамид 
(1) снижал уровни провоспалительных цитокинов 
ИЛ-6 и ФНОα в плазме крови, (2) подавлял экспрес-
сию белков CD68 и NF-kB в артериальной стенке 
(рис. 3*), (3) снижал окислительный стресс и апоп-
тоз, (4) снижал концентрации ТГ, ЛПНП и повышал 
уровни ЛПВП, аполипопротеина А в плазме крови, 
(5) уменьшал отложение липидов на артериальной 
стенке. Установлено усиление экспрессии холесте-
рин-7-гидроксилазы в печени под воздействием 
никотинамида [36].

Антиатеросклеротическое действие никотинамида: 
экспериментальные и клинические исследования

Никотинамид подавляет прогрессирование ате-
росклероза, ингибируя воспаление эндотелия 
и апоптоз гладкомышечных клеток сосудов в мо-
дели атеросклеротического поражения у мышей 
линии ApoE-/-. Использование никотинамида при-
водило к подавлению активности NF-kB, фосфо-
рилированной киназы фокальной адгезии (FAK) 
и к снижению площади атеросклеротического по-
ражения сосуда [37] (рис. 4*).

Никотинамид предотвращает окисление 
липопротеинов, воспаление и  атеросклероз 
у мышей с делецией гена аполипопротеина Е, 
находившихся на «западной диете» в течение 
4 недель. Развитие атеросклероза аорты было 
значительно снижено (низкая доза никотина-
мида – снижение на 45%; высокая доза – на 55%). 
Иммуногистохимическое окрашивание аорты 
показало повышение уровня ИЛ-10 на 30%, что 
сопровождалось значительным снижением экс-
прессии ФНОα (на -44…-57%) [38].

Никотинамид ингибирует высвобождение не-
этерифицированных жирных кислот из адипо-
цитов, что не только способствует нормализации 
липидного профиля, но и приводит к увеличению 
синтеза омега-3 ПНЖК в жировой ткани. Мыши 
линии APOE*3-Leiden.CETP получали никотина-
мид в течение 15 недель. Профиль экспрессии генов 
белой жировой ткани показал усиление активно-
сти ферментов биохимического пути биосинтеза 

ПНЖК и более высокое содержание докозагексае-
новой кислоты в адипоцитах [39].

В целом, высокие дозы никотинамида (1–3 г/сут) 
можно использовать для лечения пациентов с избы-
точным весом и с повышенным уровнем триглице-
ридов [40]. Например, исследована эффективность 
никотинамида пролонгированного действия у рос-
сиян с гиперхолестеринемией (n=135). Значительное 
улучшение исходных показателей общего холестери-
на сыворотки (–14%) и ЛПНП (–18%) наблюдалось 
после приема 1500 мг/сут никотинамида (P <0.001) 
[41]. Однако, терапия высокими дозами никотина-
мида, даже если она проводится посредством т. н. 
«препаратов с пролонгированным высвобождением», 
может вызывать побочные эффекты (см. далее).

Важным аспектом терапии мегадозами никоти-
намида является зависимость снижения уровня 
аполипопротеина Lp(a) от типа Lp(a). Пациенты 
с дислипидемией (n=30, мужчины, 46,2±7,5 лет, Lp(а) 
> 20 мг/дл) были разделены на две группы с низко-
молекулярными (НМ) и высокомолекулярными 
(ВМ) изоформами Lp(a). Установлено достоверная 
разница в исходных концентрациях Lp(a): 92±29 мг/
дл в группе НМ по сравнению с 54±46 мг/дл в груп-
пе ВМ (p<0.01). После терапии никотинамидом Lp(a) 
снизился на 28% (p<0.003) и С-реактивный белок 
на 24% (p=0.07) только в группе НМ Lp(a); в группе 
ВМ Lp(a) не отмечено достоверных изменений этого 
аполипопротеина [42].

Никотинамид и стеатогепатоз

У мышей на диете с высоким содержанием жи-
ров приём L-карнитина и никотинамидрибозида 
улучшал жировой метаболизм печени, снижал 
скорость накопления жировой ткани (на -17%) 
и стеатоз печени (на -22%) [43]. Никотинамид 
тормозил развитие атеросклероза у  мышей 
APOE*3Leiden.CETP, снижая уровень ЛПНП 
и ЛПОНП. Мышей кормили диетой «западного 
типа» с высоким содержанием холестерина в со-

четании с никотинамидом (120 мг/кг/сут), симва-
статином (36 мг/кг/сут) или их комбинацией в те-
чение 18 недель. Никотинамид снижал холестерин 
на –39% и ТГ на –50% (P<0.001). Симвастатин 
проявил сопоставимые эффекты (–30% и –55% 
соответственно, р<0.001). Никотинамид снижал 
общий холестерин и триглицериды за счёт уве-
личения клиренса ЛПОНП, а также увеличения 
уровней ЛПВП (+28%, P<0.01), снижения адгезии 

*  Иллюстрация 
к статье – 
на цветной 
вклейке в журнал
(стр. …–…).

Illustration to 
the article – on 
the colored inset 
of the Journal
(p. …–…).
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моноцитов к эндотелию (–46%, P<0.001) и количе-
ства Т-клеток в корне аорты (никотинамид: –71%, 
P<0.01; комбинация: –81%, P<0.001). При этом, 
площадь атеросклеротического поражения сни-
жалась на –78% (P<0.01) [44].

Клиническое исследование с жировой нагруз-
кой подтвердило эти экспериментальные резуль-
таты и показало, что никотинамид действительно 
может существенно уменьшать постпрандиальную 
триглицеридемию. Здоровые добровольцы (n=22) 
принимали 2 г никотинамида пролонгированного 
действия или плацебо за 1 час до приёма жирных 

сливок. Постпрандиальная площадь под кривой 
ТГ составила +312±200 мг/дл*ч в группе плацебо 
и только +199±200 мг/дл*ч в группе принимавших 
никотинамид (–33%, P=0.02) [45].

Никотинамид может применяться для лечения 
неалкогольной жировой болезни печени (НАЖБП). 
В исследовании эффектов никотинамида (6 мес.) 
у пациентов с НАЖБП и гипертриглицеридеми-
ей (n=39) показано снижение содержания жира 
в печени на 47% и снижение уровней печёночных 
ферментов (АЛТ, АСТ) и С-реактивного белка по 
сравнению с исходным уровнем [25].

Никотинамид и ожирение

В эксперименте у мышей никотинамид мононукле-
отид (НАМ) защищал от увеличения массы тела, 
вызванного диетой, и увеличения расхода энергии 
у мышей. Примечательно, что в результате лечения 
никотинамидом также наблюдалось значительное 
уменьшение стеатоза печени, воспаления и толе-
рантности к глюкозе [46].

Микробиота кишечника, обработанная 
никотинамид- рибозидом, характеризуется по-
вышенным содержанием бактерий- продуцентов 
масляной кислоты (фирмикуты и др.). В экспе-
рименте, приём никотинамидрибозида тормозил 
увеличение веса у мышей, вызванное диетой с вы-
соким содержанием жиров [47].

Внутривенное введение никотинамида (2,8 мг/
мин) резко повышало эффективность усвоения 
пищевого жира как у худых, так и у тучных добро-
вольцев (n=11). Общие концентрации свободных 
жирных кислот были ниже во время инфузии ни-
котинамида у более худых участников (50±4 против 
102±7 мкмоль/л; P<0.002), так и у лиц с ожирением 
(75±6 против 143±13 мкмоль/л; P<0.01). Другими 

словами, результаты показывают, что во время 
всасывания пищи никотинамид вызывает допол-
нительное подавление липолиза по сравнению 
с физиологическим раствором как у худых, так 
и у людей с ожирением [48].

Дети с ожирением характеризуются сниженной 
спонтанной секрецией гормона роста (ГР). В кли-
ническом исследовании дети в возрасте 6–12 лет 
с избыточным весом без СД2 получали никотина-
мид в дозе 250–500 мг/сут, что приводило к дозо-
зависимому снижению концентраций свободных 
жирных кислот в крови (p=0.01). Никотинамид 
в дозе 500 мг/сут не только подавлял свободные 
жирные кислоты, но и значительно повышал уро-
вень ГР (р=0.04). Побочными эффектами были 
покраснение/повышение температуры (100%), по-
калывания (60%) и желудочно- кишечные жалобы 
(20–40%) [49]. Важно отметить, что избыточная 
секреция простагландина D2 макрофагами, кото-
рая и приводит к упоминаемым выше побочным 
эффектам, может быть полностью блокирована 
ацетилсалициловой кислотой [50].

Поддержка никотинамидом функции миокарда

Поскольку никотинамид необходим для ферментов 
биосинтеза АТФ и, соответственно, способствует 
усилению митохондриальной биоэнергетики мио-
карда, он может применяться для лечения хрони-
ческой сердечной недостаточности (ХСН). В экспе-
рименте никотинамид способствовал улучшению 
патологических состояний в моделях, ишемически- 
реперфузионного повреждения миокарда, ХСН, 
диабета, болезни Альцгеймера и дегенерации сет-
чатки глаза [51].

В модели ишемии- реперфузии у мышей диета, 
богатая никотинамидом, проявляла кардиопротек-
цию посредством регуляции белка SUR2A – регуля-
торной субъединицы кардиопротекторных АТФ-
чувствительных калиевых каналов. Повышенная 
обеспеченность никотинамидом значительно 
уменьшала размер инфаркта миокарда, вызванного 
ишемией- реперфузией (никотинамид: 26,8±1,8%, 
плацебо: 42,5±4,6%, P=0.031), одновременно увеличи-
вая экспрессию SUR2A в миокарде. Селективный ин-
гибитор открытия канала SUR2A снижал кардиопро-
текторный эффект никотинамида, что подтверждает 
предлагаемый молекулярный механизм [52].

Никотинамидмононуклеотид (НАМ) защищает 
миокард от ишемического повреждения. Ферменты 
никотинамидфосфорибозил трансфераза (Nampt, 
регулирует скорость синтеза НАД) и Sirt1 (НАД-
зависимая гистоновая деацетилаза) защищают 
сердце от ишемии. НАМ значительно повышал 
уровень НАД+ в сердце в начале исследования 
и предотвращал снижение НАД+ при воспроизве-
дении модели ишемии у мышей [53]. Никотинамид 
защищал клетки миокарда в условиях хронической 
гипоксии также посредством ингибирования экс-
прессии каспазы-3, ингибирующей путь mTOR, 
и индукции экспрессии белков, связанных с ауто-
фагией (ATG5 и др.) [54].

В когортном исследовании высокое потребление 
витамина РР с пищей было ассоциировано с более 
низким артериальным давлением, снижением ри-
ска ХСН и сердечнососудистой смертности [55].

Важно отметить, что никотинамид способству-
ет улучшению функции и других видов мышеч-
ной ткани. Положительное воздействие никоти-
намида на гладкую мускулатуру сосудов было 
упомянуто ранее. Приём никотинамид рибозида 
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добровольцами с избыточным весом увеличивал 
уровни НАД и ацетилкарнитина в скелетных мыш-
цах [56], улучшая работу мышц при митохондри-
альной миопатии у взрослых [57]. НАМ повышает 
чувствительность мышц к инсулину у женщин 

с субклиническим СД2, что сопровождается уси-
лением экспрессии рецептора тромбоцитарного 
фактора роста [58]. Это воздействие никотинами-
да на функцию мышц важно для профилактики 
статин- индуцированной миопатии.

Сочетанный приём статинов и никотинамида в клинической практике

Совместное применение никотинамида со ста-
тиновыми препаратами – один из наиболее пер-
спективных путей клинического применения ан-
тиатеросклеротических свой ств никотинамида. 
Комбинация «статин + никотинамид» позволяет 
снизить дозы обоих компонентов, устранить по-
бочные эффекты и повысить эффективность ста-
тиновой терапии. В эксперименте, комбинация 
аторвастатина и никотинамида снижает резистент-
ность к инсулину и диастолическую дисфункцию 
левого желудочка в модели ожирения у мышей 
C57BL/6J, находившихся на диете с высоким со-
держанием жиров [59].

Никотинамид в относительно низких дозах 
(100 мг/сут) влияет на ЛПВП у пациентов, получа-
ющих длительную терапию статинами в течение 
3 месяцев. Никотинамид, добавленный к тера-
пии статинами, увеличивал ЛПВП, в среднем, на 
2,1±0,76 мг/дл по сравнению с –0,56±0,82 мг/дл 
в группе плацебо (P=0.025) без  каких-либо побоч-
ных эффектов [60].

Применение статинов в сочетании с никоти-
намидом снижает риск статин- индуцированной 
периферической нейропатии. В  систематиче-
ском анализе были проанализированы данные из 

англоязычных ресурсов “MedWatch”, “FDA Safety 
Information” и “Adverse Event Reporting Program”. 
Ассоциация приёма статинов с невропатией была 
наиболее выражена для аторвастатина и флува-
статина и было достоверно слабее для ловастатина 
и симвастатина. Применение статинов в сочетании 
с никотинамидом не приводило к повышению ри-
ска статин- индуцированной нейропатии [61].

Комбинированная терапия никотинамидом 
и симвастатином вызывает более выраженные 
благоприятные изменения в ЛПВП, чем монотера-
пия аторвастатином у пациентов с дислипидемией 
(n=137). В частности, при комбинированной тера-
пии наблюдалось значительно большее процентное 
увеличение размера частиц ЛПВП (6,0%) по сравне-
нию с аторвастатином (1,3%, P <0.001) [62] (рис. 5).

Приём никотинамида и аторвастатина пациен-
тами с гиперлипидемией (n=42, ЛПНП>130 мг/дл, 
ЛПВП <45 мг/сут для мужчин и <55 мг/дл для жен-
щин) в течение 3 месяцев нормализовал уровень 
липопротеинов. Монотерапия никотинамидом 
(1500 мг/сут) снижала ТГ на 15%, ЛПНП на 12% 
и повышала ЛПВП на 8%. Аторвастатин (10 мг/сут) 
снижал ТГ на 26%, ЛПНП на 36% и повышал ЛПВП 
на 6%. Комбинированная терапия снизила средний 

Распределение частиц ЛПВП в группах, получавших никотинамид (2000 мг/сут) и симвастатин (40 мг/сут) или монотерапию 

аторвастатином (40 мг/сут). Заметна существенная разница в распределении частиц ЛПВП по размерам на 12-й неделе 

между группами после поправки на исходный размер частиц ЛПВП (Р=0.0001). Диапазоны размеров частиц ЛПВП опреде-

ляли как большие частицы (8,8–13 нм), средние (8,2–8,8 нм) и малые (7,3–8,2 нм).

Distribution of HDL particles in groups treated with nicotinamide (2000 mg/day) and simvastatin (40 mg/day) or atorvastatin 

monotherapy (40 mg/day). There was a signifi cant diff erence in HDL particle size distribution at week 12 between groups after 

adjusting for baseline HDL particle size (P=0.0001). HDL particle size ranges were defi ned as large (8.8–13 nm), medium (8.2–8.8 

nm) and small (7.3–8.2 nm) particles.

Рисунок 5.

Figure 5.
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уровень ТГ на 33%, ЛПНП на 43% и ЛПВП повысила 
на 10% (р<0.001) [63].

Рандомизированное исследование показало вли-
яние лечения никотинамидом и ловастатином (ста-
тин природного происхождения, также известен 
как «монаколин К») по сравнению с симвастатином 
как на липидный профиль, так и на параметры 
гемостаза. В обеих группах установлено значи-
тельное снижение ЛПНП и общего холестерина. 
Однако, только в группе, получавшей никотинамид 
и ловастатин, концентрация фибриногена значи-
тельно снизилась после курса терапии (от 2,48±0,65 
до 1,99±0,62 г/л, p=0.008) [64].

Комбинированная терапия ловастатином в низ-
ких дозах и никотинамидом столь же эффективна, 
как и ловастатин в более высоких дозах (n=28): не 
установлено существенных различий в липидных 
профилях пациентов, получавших 40 мг/сут ло-
вастатина или 20 мг/сут ловастатина плюс нико-
тинамид [65].

В клиническом исследовании эффективность 
совместного приёма никотинамида и ловастати-
на при гиперхолестеринемии (n=164) снижение 

уровня ЛПНП была более выраженным при приёме 
комбинации «1500 мг/сут никотинамида + 20 мг/
сут ловастатина» (–35%), чем при приёме 20 мг/
сут ловастатина (–22%, P<0.001). Увеличение дозы 
никотинамида на каждые 500 мг снижало уровень 
ЛПНП на 4% и повышало уровень ЛПВП на 8%. 
Максимальная рекомендуемая доза (2000/40 мг/
сут) повышала уровень ЛПВП на 29% и снижала 
уровень ЛПНП на 46%, уровень ТГ на 38% и уровень 
липопротеина Lp(a) на 14% [66] (рис 6).

Антигиперлипидемические эффекты никоти-
намида и статинов могут быть усилены синергид-
ными нутрицевтиками. Например, коэнзим Q10, 
также как и никотинамид, необходим для поддер-
жания энергетического метаболизма митохондрий 
и метаболизации жиров. В сочетании с ловастати-
ном и никотинамидом коэнзим Q10 способствует 
устранению нарушений биосинтеза холестерина, 
аутофагии и дисфункции митохондрий, которые 
сопровождают атеросклероз [67].

Важным синергистом никотинамида и при-
родных статинов является пробиотическая би-
фидобактерия B.longum BB536, в геноме которой 

Поверхность доза-реакция для ЛПНП (а); ЛПВП (б); триглицеридов (в) и липопротеина Lp(а) (г). Каждая поверхность очер-

чена 4 краями: (1) задний край показывает ответы только на пролонгированное высвобождение никотинамида; (2) левый 

край показывает ответы только на ловастатин; (3) передний край показывает ответы на комбинации максимальной дозы 

ловастатина (40 мг) с возрастающими дозами никотинамида и (4) правый край показывает ответы на комбинации макси-

мальной дозы никотинамида (2500 мг) с возрастающими дозами ловастатина. На поверхностях отклика также указаны 

контурные границы одинакового отклика, очерчивающие прогрессивные изменения уровня липидов на каждые 10%.

Dose-response surface for LDL (a); HDL (b); triglycerides (c) and lipoprotein Lp(a) (d). Each surface is delineated by 4 edges: (1) the 

trailing edge shows responses to sustained release nicotinamide only; (2) left margin shows responses to lovastatin only; (3) lead-

ing edge shows responses to combinations of the highest dose of lovastatin (40 mg) with increasing doses of nicotinamide and (4) 

right edge shows responses to combinations of the highest dose of nicotinamide (2500 mg) with increasing doses of lovastatin. 

The response surfaces also show contour boundaries of the same response, outlining progressive changes in lipid levels per 10%.

Рисунок 6.

Figure 6.
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заложена программа интенсификации обмена 
жиров. Нутрицевтическая комбинация B.longum 
BB536 и ловастатина (монаколина К) улучшала 
липидный профиль у пациентов с умеренной ги-
перхолестеринемией (n=33; 18–70 лет) [68].

Комбинированный приём никотинамида, коэн-
зима Q10, природных статинов и бифидобактерии 
B.longum BB536 можно рекомендовать для долговре-
менной коррекции липидного профиля крови с це-
лью снижения сердечнососудистого риска. Каждый 
из этих компонент, входящих в нутрицевтический 
комплекс Лактофлорене Холестерол, по-разному 
модулируют гомеостаз холестерина и триглице-
ридов, что соответствует выраженному синергиз-

му антигиперхолестеринемического действия [69]. 
Пациенты с низким сердечнососудистым риском 
(ЛПНП в диапазоне 3.4–5.2 ммоль/л, n=33) получали 
нутрицевтик Лактофлорене Холестерол или плацебо 
в течение 12 недель. По сравнению с плацебо нутри-
цевтический комплекс достоверно (p<0.003) снижал 
общий холестерин (–17%), ЛПНП (–26%) и аполи-
попротеин В (–17%). Отношение концентраций 
латостерол/холестерин в крови было значительно 
снижено в результате приёма нутрицевтика, в то 
время как соотношения кампестерин/холестерин 
и ситостерин/холестерин не изменялись. Данный 
результат предполагает снижение синтеза эндоген-
ного холестерина без увеличения его абсорбции [70].

Заключение

За последние десятилетия переедание и отсутствие 
физической активности привели к неблагоприят-
ным последствиям для здоровья населения (ожи-
рению, диабету, метаболическому синдрому и свя-
занной с ними сердечнососудистой патологии). 
Одним из наиболее рапсространённых последствий 
частого и обильного приёма пищи с высоким содер-
жанием насыщенных жиров является выраженная 
постпрандиальная гиперлипидемия. Стандартная 
гиполипидемическая терапия (например, статины, 
фибраты, никотинамид) благоприятно влияет на 
постпрандиальный профиль липидов.

Антигиперлипидемический эффект при моно-
терапии никотинамидом достигается при очень 
высоких дозах (до 2000 мг/сут). В результате при-
ёма таких мегадоз никотинамида практически 
у каждого пациента отмечается гиперемия, по-
краснение лица, чувство жара в верхней половине 
тела – преходящий, но достаточно неприятный 
побочный эффект никотинамида приводящий 
к снижению приверженности пациентов к лечению. 
При столь выраженных побочных эффектах моно-
терапия мегадозами никотинамида не может быть 
рекомендована для длительной коррекции гипер-

холестеринемии, даже при условии регулярного 
наблюдения у врача, тщательном титровании доз, 
и при использовании дополнительных лечебных 
средств (например, ацетилсалициловой кислоты).

Поскольку гиперхолестеринемия – хроническое 
состояние, она требует длительных курсов коррек-
ции, в т. ч. посредством специфических микрону-
триентов, направленных на нормализацию липид-
ного обмена. Важным направлением безопасной 
и эффективной коррекции гиперлипидемии явля-
ется сочетанный приём никотинамида, природных 
статинов и других синергидных нутрицевтиков. 
В России представлен нутрицевтик «Лактофлорене 
Холестерол», содержащий никотинамид (19,4 мг), 
стандартизированный ферментированный экс-
тракт красного риса (350,9 мг, 10 мг монаколина 
К), коэнзим Q10 (21 мг), пробиотические бактерии 
Bifi dobacterium longum ВВ536 (37,5 мг лиофилизата), 
пребиотики сорбитол (1253 мг) и мальтодекстрин 
(1575,5 мг). Эти нутрицевтики поддерживают ме-
таболизм жиров, снижают избыточное всасывание 
липидов из жирной пищи и, тем самым, способ-
ствуют улучшению липидного профиля при ги-
перлипидемии.
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Рисунок 3.

Figure 3.

Никотинамид и симвастатин снижали экспрессию маркёра 
макрофагов CD68 и провоспалительного фактора NF-kB (субъе-
диница p65) в артериальной стенке морских свинок (лечение 8 
нед.). Слайды (а) и (в) – репрезентативные иммуноокрашенные 
срезы аорты CD68 и NF-кB p65 соответственно. 20-кратное уве-
личение, прокрашены ядра (тёмно- фиолетовый цвет) и соответ-
ствующие белки (коричневый цвет). Слайды (б) и (г) представ-
ляют результаты морфмометрии CD68 и NF-кB-положительных 
клеток. ##P<0.01 по сравнению с группой на контрольной диете; 
P<0.01 по сравнению с группой на жирной диете.

Nicotinamide and simvastatin reduced the expression of the 
macrophage marker CD68 and the pro-infl ammatory factor NF-kB 
(p65 subunit) in the arterial wall of guinea pigs (treatment for 8 
weeks). Slides (a) and (c) are representative immunostained aortic 
sections with CD68 and NF-kB p65, respectively. 20x magnifi ca-
tion, stained nuclei (dark purple) and corresponding proteins 
(brown). Slides (b) and (d) present the results of morphometry of 
CD68 and NF-kB-positive cells. ##P<0.01 compared to the control 
diet group; P<0.01 compared to the fat diet group.
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Рисунок 4.

Figure 4.

Никотинамид ингибирует прогрессирование атеросклероза 
у мышей ApoE–/–. Репрезентативные масляно- красные O-о-
крашенные дуги аорты (а) и криосрезы корней аорты (в) от 
необработанных и обработанных никотинамидом мышей ApoE-/-. 
Площади атеросклеротических бляшек измеряли с помощью 
анализа изображений. Данные представлены в виде среднего 
размера поражения в процентах от общей поверхности аорты 
(б) или в виде абсолютной площади поражения корня аорты (г). 

* P<0.05, ** P<0.01. д), е), ж), з) Никотинамид снижает уровни вос-
палительных цитокинов в сыворотке в моделях на мышах. Уровни 
цитокинов определяли с помощью теста ELISA. * Р<0.05; ** Р<0.01.

Nicotinamide inhibits the progression of atherosclerosis in ApoE–/– 
mice. Representative oil-red O-stained aortic arches (a) and 
cryosections of aortic roots (c) from untreated and nicotinamide- 
treated ApoE-/- mice. Areas of atherosclerotic plaques were 
measured by image analysis. Data are presented as the mean size 
of the lesion as a percentage of the total aortic surface (b) or as 
the absolute area of   the aortic root lesion (d). *P<0.05, **P<0.01. 
e), f), g), h) Nicotinamide reduces serum levels of infl ammatory 
cytokines in mouse models. Cytokine levels were determined 
using an ELISA test. * P<0.05; ** P<0.01.
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