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Резюме

Цель исследования: оценить возможность использования катестатина как биомаркера для диагностики метаболи-
ческого синдрома.

Материалы и методы: в основе исследования лежал поиск публикаций преимущественно за последние 5 лет по базам 
данных PubMed и Google Scholar по ключевым словам «катестатин», «метаболический синдром», «инсулинорезистент-
ность», «дислипидемия».

Результаты: катестатин – это многофункциональный пептид, который может стать перспективным инструментом для 
диагностики метаболического синдрома. Он воздействует на адренергическую систему, уменьшая чувствительность 
к катехоламинам и вызывая расширение сосудов. Кроме того, катестатин влияет на обмен веществ, снижая уровни 
триглицеридов и лептина. Он также регулирует инсулинорезистентность и обладает противовоспалительным эффектом.

Заключение: катестатин может быть полезным инструментом для диагностики и лечения метаболического синдрома. 
Однако для полного понимания его роли и определения оптимальных методов применения необходимы дальнейшие 
исследования.
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Summary

Aim of the study: to evaluate the possibility of using catestatin as a biomarker for the diagnosis of metabolic syndrome.

Materials and methods: the study was based on a search for publications mainly over the past 5 years in the PubMed and 
Google Scholar databases for the keywords “catestatin”, “metabolic syndrome”, “insulin resistance”, “dyslipidemia”.
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Results: catestatin is a multifunctional peptide that can become a promising tool for the diagnosis of metabolic syndrome. It 
aff ects the adrenergic system, reducing sensitivity to catecholamines and causing vasodilation. In addition, catestatin aff ects the 
metabolism, reducing the levels of triglycerides and leptin. It also regulates insulin resistance and has an anti-infl ammatory eff ect.

Conclusion: catestatin may be a useful tool for the diagnosis and treatment of metabolic syndrome. However, further research 
is needed to fully understand its role and determine best practices.

Keywords: catestatin, metabolic syndrome, obesity, infl ammation, dyslipidemia
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Введение

Метаболический синдром (МС) – это состояние, 
которое характеризуется висцеральным ожирени-
ем, снижением чувствительности периферических 
тканей к инсулину и повышением уровня инсулина 
в крови. Эти изменения в организме приводят к на-
рушениям углеводного, липидного, пуринового 
обмена, артериальной гипертензии, увеличению 
вязкости крови и хроническому воспалению.

Метаболический синдром широко распростра-
нён, поэтому его раннее выявление имеет огромное 
значение для своевременного начала профилактики 
осложнений, так как у людей с МС риск сердечно- 
сосудистых заболеваний и смертности значительно 
выше, чем у тех, кто не страдает этим заболеванием. 
Многообещающим диагностическим маркером 
МС может стать катестатин – пептид, являющийся 
продуктом протеолиза хромогранина А, и при-
сутствующий в клетках мозгового вещества над-
почечников, секреторных гранулах эндокринных 

желез, клетках нервной системы, полиморфноядер-
ных нейтрофилах, эпидермальных кератиноцитах 
и кардиомиоцитах.

Функции и свой ства катестатина весьма об-
ширны: снижение концентрации в плазме при 
эссенциальной гипертензии, противодействие 
β-адренергическому и стимулируемому эндоте-
лином-1 действию и антиадренергическому эф-
фекту, нормализация барорефлекса, повышение 
чувствительности к инсулину у мышей, индукция 
ангиогенеза, противомикробная активность в от-
ношении бактерий, грибков и дрожжей, антиокси-
дантная активность, эффективное ингибирование 
высвобождения катехоламинов и эндогенный ни-
котиновый холинергический антагонистический 
эффект, снижение массы тела [1].

Целью исследования является оценка возмож-
носи использования катестатина как биомаркера 
для диагностики метаболического синдрома.

Материалы и методы
В основе исследования лежал поиск публикаций преимущественно за последние 5 лет по базам данных 
PubMed и Google Scholar по ключевым словам «катестатин», «метаболический синдром», «инсулиноре-
зистентность», «дислипидемия».

Диагностика МС

Метаболический синдром включает несколько 
факторов, способствующих развитию осложне-
ний: абдоминальное ожирение, дислипидемия, 
артериальная гипертензия, сахарный диабет, вклю-
чая инсулинорезистентность, а также развитие 
системного воспаления.

Жировая ткань играет важную роль в регуляции 
энергетического баланса организма посредством 
эндокринной, паракринной и аутокринной систем, 
а также через адипокины, которые выделяются 
жировыми клетками и могут способствовать раз-
витию метаболического синдрома. Традиционно 
жировая ткань рассматривается как пассивное хра-
нилище энергии в виде триглицеридов. Инсулин 
способен подавлять липолиз в жировой ткани, но 
при резистентности к инсулину уровень свобод-
ных жирных кислот в плазме повышается.

Инсулинорезистентность и  гиперинсули-
немия связаны со снижением уровня липазы 

в жировой ткани, необходимой для расщепления 
триглицеридов. Это приводит к усилению реаб-
сорбции натрия и активности симпатической 
нервной системы, что способствует развитию 
гипертонии.

Жировая ткань также вносит свой вклад в па-
тофизиологию метаболического синдрома через 
избыточное высвобождение провоспалительных 
цитокинов, таких как ИЛ-6 и ФНОα. Эти вещества 
являются антагонистами инсулина и способству-
ют увеличению уровня циркулирующих свобод-
ных жирных кислот.

ИЛ-6 и другие цитокины повышают выработку 
глюкозы печенью и резистентность к инсулину 
в скелетных мышцах. Снижение выработки про-
тивовоспалительного и повышающего чувстви-
тельность к инсулину адипонектина также связано 
с метаболическим синдромом и резистентностью 
к инсулину.
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Катестатин и регуляция артериального давления

Катестатин ингибирует высвобождение кате-
холаминов из клеток хромаффинной ткани 
и норадренергических нейронов. Он снижает 
чувствительность к катехоламинам, обладает со-
судорасширяющим эффектом, который связан 
с высвобождением гистамина. Катестатин оказыва-
ет негативное инотропное и лузитропное действие, 
что способствует нормализации АД. Он участвует 
в центральной регуляции сердечно- сосудистой 
и дыхательной систем [2].

Несмотря на то, что катестатин задействован 
в патогенезе АГ, данные о его концентрации в плаз-
ме крови при артериальной гипертензии, получен-
ные в результате различных исследований, карди-
нально разнятся.

Так, по данным исследований Ватанабе и др., 
Менг и др., уровни хромогранина А и катестатина 

в плазме крови значительно повышены у пациен-
тов с АГ по сравнению со здоровыми людьми из 
контрольной группы [3, 4]. В то время как в иссле-
довании, проведенном группой О’Коннора, было 
обнаружено, что у людей с нормальным давлением, 
чьи родственники страдали от артериальной ги-
пертензии, уровень катестатина был существенно 
ниже, чем у людей с нормальным давлением, не 
имеющих семейной предрасположенности к АГ [5].

Для объяснения противоречия в результатах 
исследований была выдвинута гипотеза, что уро-
вень катестатина снижается при предгипертонии, 
однако прогрессирование артериальной гипер-
тензии связано с компенсаторным повышением 
его концентрации, когда повышенный уровень 
катестатина больше не подавляет избыточную се-
крецию катехоламинов [6].

Катестатин и дислипидемия

Жировая ткань играет важную роль в регуляции 
энергетического баланса организма посредством 
эндокринной, паракринной и аутокринной систем, 
а также через адипокины, которые выделяются 
жировыми клетками и могут способствовать раз-
витию метаболического синдрома. Традиционно 
жировая ткань рассматривается как пассивное хра-
нилище энергии в виде триглицеридов. Инсулин 
способен подавлять липолиз в жировой ткани, но 
при резистентности к инсулину уровень свободных 
жирных кислот в плазме повышается.

Катестатин снижает уровни триглицеридов, 
катехоламинов и лептина, а также способствует 
окислению жирных кислот в печени и липолизу 
в жировой ткани за счет ингибирования α-адре-
норецепторов и улучшения передачи сигналов 
рецепторов лептина [7].

В исследовании Mahata и др., проведенном на 
мышах с ожирением, вызванным диетой и рези-
стентностью к инсулину, было обнаружено, что 
катестатин значительно снижает уровень тригли-
церидов, неэтерифицированных жирных кислот 
и церамидов в печени. Также наблюдалось сниже-
ние уровня триглицеридов и неэтерифицирован-
ных жирных кислот в плазме крови [8].

Согласно исследованию Ватанабе и др., посто-
янное введение катестатина, подавляет развитие 
атеросклероза аорты у мышей с дефицитом апо-
липопротеина E [3]. Эти антиатеросклеротические 
эффекты объясняются молекулярными и клеточ-
ными защитными механизмами от атеросклероза, 
описанными выше. Поскольку катестатин обладает 
атеропротективным действием, его низкий уровень 
может быть фактором риска развития ИБС.

Катестатин и инсулинорезистентность

По данным исследования Вэй Ин и др., проведен-
ном на лабораторных мышах, катестатин снижает 
уровень ожирения и действует как противовоспа-
лительный пептид, уменьшая инсулинорезистент-
ность печени, вызванную ожирением. Повышение 
чувствительности к глюкозе и инсулину во всём 
организме может быть обусловлено, по крайней 
мере частично, противовоспалительным дей-
ствием катестатина на макрофаги и микрофаги 
в печени [9].

Помимо прямого противовоспалительного 
действия, катестатин также способствует сниже-
нию миграции макрофагов в печень, что позво-
ляет предположить, что катестатин регулирует 
как привлечение, так и активацию макрофагов. 
Катестатин может напрямую подавлять выработку 

глюкозы гепатоцитами; опосредованно подавлять 
накопление липидов в печени; косвенно подавлять 
опосредованное макрофагами воспаление у мышей 
с ожирением, тем самым увеличивая толерантность 
к глюкозе и чувствительность к инсулину.

Ещё один возможный путь регулирования инсу-
линорезистентности катестатином был предложен 
в исследовании Дасгупта и др. Ожирение и си-
стемное воспаление, которые часто наблюдаются 
при метаболическом синдроме, вызывают стресс 
в эндоплазматическом ретикулуме. Это приводит 
к снижению секреции белков клетками печени. 
Катестатин помогает повысить чувствительность 
к инсулину, уменьшая стресс в эндоплазматиче-
ском ретикулуме клеток печени, что было проде-
монстрировано на мышах [10].
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Катестатин и воспаление

Катестатин также является регулятором иммуни-
тета, оказывая противовоспалительное действие. 
Противовоспалительный эффект катестатина 
связан с подавлением инфильтрации моноцитов 
и воспаления, вызванного макрофагами [8]. Это 
подтверждается работой Мунтжеверфф и др., в ко-
торой было продемонстрировано, что количество 
макрофагов в печени мышей, получавших высо-
кожировую диету (модель DIO), и в сердце мышей 
с АГ уменьшилось после инъекций катестатина 
[11]. В том же исследовании было отмечено, что 
у мышей с отсутствием гена катестатина наблю-
дается повышение уровня провоспалительных 
цитокинов, таких как ФНО-α, IFN-γ, CXCL1, CCL2 
и CCL3, в крови и сердце, а у мышей с колитом, 
введение катестатина привело к снижению уровня 
ИЛ-1β, ИЛ-6 и ФНО-α в толстой кишке, причем 

перитонеальные макрофаги начали вырабатывать 
меньше этих цитокинов.

Исследования Вей Bн и др. in vivo подтверждают 
противовоспалительную роль катестатина. Так, 
пересадка костного мозга от мышей с отсутствием 
гена катестатина к облученным мышам дикого типа 
привела к повышению уровня ИЛ-1β, ФНО-α, CCL2, 
CCL3 и CXCL1 и снижению уровня ИЛ-10 в сердце 
и развитию гипертонического фенотипа.

Обратная трансплантация костного мозга приве-
ла к противоположным результатам: низким кон-
центрациям ИЛ-1β, ФНО-α, CCL2, CCL3 и CXCL1 
и повышенным концентрациям ИЛ-10 [9].

Эти эксперименты показывают, что катестатин об-
ладает способностью модулировать деятельность им-
мунной системы, способствуя подавлению воспаления, 
вызванного макрофагами, по крайней мере, у мышей.

Выводы

Катестатин – это многофункциональный пептид, 
который может стать перспективным диагности-
ческим маркером метаболического синдрома. Он 
регулирует адренергическую систему, снижая 
чувствительность к катехоламинам и вызывая со-
судорасширяющий эффект, влияет на обмен ве-
ществ, снижая уровни триглицеридов и лептина, 

регулирует инсулинорезистентность и обладает 
противовоспалительным действием.

Таким образом, катестатин может быть полезным 
инструментом для диагностики и лечения метабо-
лического синдрома. Однако для полного понима-
ния его роли и определения оптимальных методов 
применения необходимы дальнейшие исследования.
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