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Несмотря на значительные достижения медицины сердечно-сосудистые заболевания продолжают оставаться ведущей 
причиной смертности во всем мире. Очень актуальной задачей является поиск и изучение новых сердечно-сосудистых 
биологических маркеров, способных помогать ранней диагностике заболеваний сердца, служить инструментом оценки 
эффективности лечения, выступать в роли прогностического маркера и критерия стратификации риска. Представлен-
ный литературный обзор указывает на потенциально важную диагностическую и прогностическую значимость оцен-
ки адропина. Ожидается, что дальнейшие научные и клинические исследования продемонстрируют возможность его 
использования в качестве дополнительного лабораторного инструмента диагностики и оценки прогноза у пациентов 
кардиологического профиля. Регуляция концентрации и экспрессии адропина, возможно, окажется многообещающей 
стратегией для лечения патологии сердца и сосудов.
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Despite significant advances in medicine, cardiovascular diseases continue to be the leading cause of mortality worldwide. A 
very urgent task is the search and study of new cardiovascular biological markers that can help early diagnosis of heart disease, 
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literature review indicates the potentially important diagnostic and prognostic significance of adropin assessment. It is expected 
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Введение. Несмотря на значительные достижения 
медицины сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) 
продолжают оставаться ведущей причиной смерт-
ности во всем мире, унося более 17 миллионов че-
ловеческих жизней ежегодно [1] . В течение 5 лет 
после выявления сердечной недостаточности поги-
бают 50% больных [2] . Весьма важной медицинской 
задачей является поиск и изучение новых сердечно-
сосудистых биологических маркеров, способных 
помогать ранней диагностике заболеваний сердца, 
служить инструментом оценки эффективности ле-
чения, выступать в роли прогностического маркера 
и критерия стратификации риска [3-6] . Несмотря на 
идентификацию сердечно-сосудистых биомаркеров, 
их внедрение в клиническую практику до сих пор 

остается в значительной степени безуспешным . В то 
время как кардиоспецифические маркеры, включаю-
щие мозговой натрийуретический пептид и его пред-
шественников (brain natriuretic peptide, BNP, proBNP, 
NT-proBNP), а также высокочувствительные тропо-
нины (highly sensitive troponins, hsTns), широко ис-
пользуются в клинической практике, необходимость 
применения других маркеров не имеет достаточной 
доказательной базы [3-6] .

В настоящее время интерес исследователей сосре-
доточен на изучении адропина в качестве нового кар-
диоваскулярного биологического маркера . Согласно 
полученным результатам, выявлена связь адропина с 
различными патологическими состояниями (см . ри-
сунок) [7, 8] . 

Связь между адропином и различными патологическими состояниями .
 ЭД – эндотелиальная дисфункция; eNOS – эндотелиальная синтаза оксида азота; ЭК – эндотелиальные клетки; ОАС – обструктивное апноэ сна; ВЗК – 
воспалительные заболевания кишечника; ГМКС – гладкомышечные клетки сосудов; Nrf2 – ядерный фактор 2, родственный эритроидному фактору 2 .
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Цель данного обзора литературы – анализ иссле-
дований, посвященных изучению адропина в роли 
нового диагностического и прогностического марке-
ра при сердечно-сосудистой патологии .

Методология поиска источников. В статье пред-
ставлен обзор актуальных публикаций . Мы провели 
анализ литературных источников, включавший все 
релевантные публикации до 25 .07 .2023 года, в базах 
данных PubMed, РИНЦ, MedLine, Google Scholar, 
Science Direct . При поиске статей использовали 
следующие ключевые слова: биологические мар-
керы, сердечно-сосудистые заболевания, адропин, 
biological markers, cardiovascular diseases, adropin . В 
обзор включено 59 источников: актуальных экспери-
ментальных, клинических исследований и обзоров . 

Строение и функции адропина. Адропин явля-
ется миокиноподобным гормоном, состоящим из 72 
аминокислот с молекулярной массой 4,9 кДа [7, 8] . 
Название адропин произошло от латинских слов aduro 
(поджечь) и pinquis (жиры или масла) [7] . Аминокис-
лотная последовательность данного гормона у людей, 
мышей и крыс идентична [7, 8] . Адропин кодируется 
геном Energy Homeostasis-Associated (Encho), кото-
рый экспрессируется в областях мозга, участвующих 
в метаболической регуляции [9] . Адропин играет су-
щественную роль в энергетическом гомеостазе, кон-
троле метаболизма глюкозы и жирных кислот, регу-
лируя экспрессию печеночных липогенных генов и 
рецептора PPARγ (гамма-рецептор, активируемый 
пролифератором пероксисом), основного регулятора 
липогенеза . Установлено, что адропин в основном 
экспрессируется в печени и головном мозге . В даль-
нейшем адропин был обнаружен в различных тканях 
и жидкостях организма – в почках, сердце, поджелу-
дочной железе, тонкой кишке, эндотелиальных клет-
ках, в молозиве и молоке [7, 8] . Рецептор, связанный 
с G-белком, GPR19, был предложен в качестве рецеп-
тора для адропина [8] .

Адропин был впервые идентифицирован K . Kumar 
и соавт . [10] (Лаборатория нейропептидов, Пеннинг-
тонский центр биомедицинских исследований, Си-
стема государственного университета Луизианы) при 
использовании скрининга микрочипов генов мышей 
с гипоталамическим ожирением с дефицитом рецеп-
торов меланокортина-3 (MC3−/−) . С помощью транс-
генной сверхэкспрессии открытой рамки считывания 
(ORF) и синтетического пептида, имитирующего эф-
фекты адропина, было показано значительное улуч-
шение гомеостаза глюкозы, липидного обмена и сни-
жение массы тела у мышей . Таким образом, помимо 
своей роли в энергетическом гомеостазе, адропин мо-
жет быть вовлечен в метаболическую адаптацию [10] . 

Последующие работы продемонстрировали, что 
адропин действует как секреторный пептид через 
внеклеточные рецепторы [7, 8, 11] . C . Wong и соавт . 
[12] продемонстрировали, что адропин действует че-
рез сигнальный путь NB-3 (молекула распознавания 
нейронов)/Notch (эволюционно консервативный вну-
триклеточный путь передачи сигнала, регулирующий 
взаимодействия между соседними клетками) в мозге 
мышей . А именно адропин способствует набору, обо-

гащению и связыванию NB-3 с Notch1 . Авторы про-
демонстрировали, что как мыши с нокаутом адропина 
(adropin-KO), так и мыши c нокаутом NB-3 (NB-3 KO) 
показали аналогичные нарушения в координации 
движений и образовании синапсов в мозжечке . Это 
говорит в пользу того, что адропин влияет на физи-
ческую активность и координацию движений через 
сигнальный путь NB-3/Notch . 

S . Gao и соавт . [13] показали, что в мышцах адро-
пин активирует пируватдегидрогеназу (PDH), которая 
ограничивает скорость окисления глюкозы и пода-
вляет карнитинпальмитоилтрансферазу-1B (CPT-1B), 
ключевой фермент окисления жирных кислот . Адро-
пин принимает участие в ацетилировании транскрип-
ционного коактиватора PGC-1α (гамма-коактиватор 
1-альфа рецептора, активируемый пролифератором 
пероксисом), подавляющего экспрессию Cpt1b (кар-
нитин пальмитоилтрансфераза 1B) и PDK-4 (пиру-
ватдегидрогеназа липоамидкиназа изофермент 4) . 
Повышенное ацетилирование PGC-1α адропином мо-
жет быть опосредовано ингибированием сиртуина-1 
(SIRT1) . Измененная активность SIRT1 и PGC-1α, по-
видимому, опосредует аспекты метаболических дей-
ствий адропина в мышцах . 

Данные L . Stein и соавт . [14] свидетельствуют о 
том, что адропин проявляет центральное ингибиру-
ющее действие на потребление воды . Этот эффект, 
по-видимому, опосредован орфанным рецептором, 
связанным с G-белком, GPR19 . 

A . Rao и соавт . [15] исследовали патофизиологи-
ческую роль GPR19 при раке молочной железы . Ис-
следователи обнаружили, что адропин активирует 
GPR19 через путь MAPK (митоген-активированная 
протеинкиназа)-ERK1/2 (внеклеточная сигнально-ре-
гулируемая киназа 1/2) . Это приводит к фенотипиче-
ским и функциональным изменениям, главным обра-
зом в отношении клеточной инвазии .

D . Thapa и соавт . [16] продемонстрировали, что 
адропин регулирует PDH в клетках H9c2, получен-
ных из сердец, через путь GPR19/MAPK/PDK-4 . Ак-
тивация GPR19 с помощью адропина обуславливает 
MAPK-опосредованное фосфорилирование, что при-
водит к понижению регуляции PDK-4 и последующе-
му растормаживанию PDH, важного регулятора биоэ-
нергетики сердечных клеток . Нокаут GPR19 у мышей 
отменял адропин-индуцированный эффект на PDH . 
Это говорит о том, что GPR19 является предполага-
емым рецептором для адропина в сердечных клетках . 

Благотворные эффекты адропина на функцию эн-
дотелия, которые обсуждаются далее, по-видимому, 
опосредованы главным образом через рецептор со-
судистого эндотелиального фактора роста (VEGFR2) 
[8] . 

Определение адропина в сыворотке крови. H. 
Zang и соавт . [17] определяли уровни адропина в кро-
ви здоровых людей и у лиц с сахарным диабетом 2 ти-
па (СД2) . Исследователи использовали наборы ELISA 
(DL Sci & Tech Development Co ., Ltd ., Уси, Китай) . 
Диапазон обнаружения составил 0,156–10 нг/мл . Ми-
нимальная обнаруживаемая концентрация адропина 
составила менее 0,065 нг/мл . Межтестовые и внутри-
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тестовые коэффициенты вариации были менее 12% и 
10% соответственно . Методика проведения строго со-
ответствовала инструкции по эксплуатации . Уровень 
адропина у здоровых людей составил 5,5 (3,7-7,9) нг/
мл, при СД2 3,8 (3,0-5,5) нг/мл .

Роль адропина при ожирении и нарушениях 
углеводного обмена. Показано участие адропина при 
ожирении и нарушениях углеводного обмена . S . Gao 
и соавт . [18] мышам C57BL/6 (обычный инбредный 
штамм лабораторных мышей), находившихся на пи-
тании с высоким содержанием жиров, вводили пять 
внутрибрюшинных инъекций биоактивного пепти-
да адропина . Лечение адропином улучшило толе-
рантность к глюкозе, усилило действие инсулина и 
увеличило метаболическую гибкость в отношении 
утилизации глюкозы . В мышцах лечение адропином 
увеличивало индуцированное инсулином фосфори-
лирование Akt (протеинкиназа B альфа) и экспрессию 
GLUT4 (глюкозный транспортер тип 4) на клеточной 
поверхности, что свидетельствует о сенсибилизации 
сигнальных путей инсулина . Уменьшение неполного 
окисления жирных кислот и увеличение соотноше-
ния коэнзим А/ацетил-ацетил-коэнзим А свидетель-
ствовали об улучшении функции митохондрий . Ос-
новные механизмы, по-видимому, включают подавле-
ние CPT-1B (карнитинпальмитоилтрансфераза-1B) и 
CD36 (кластер дифференцировки 36), двух ключевых 
ферментов утилизации жирных кислот . Лечение адро-
пином увеличивало активность PDH . Наряду с этими 
изменениями, адропин подавлял PGC-1α, который ре-
гулирует экспрессию CPT-1B, CD36 и PDK-4 .

D . Thapa и соавт . [19] продемонстрировали, что ба-
зальная и инсулин-индуцированная выработка глюко-
зы была низкой в печени мышей с ожирением, полу-
чавших адропин в течение трех дней . Кроме того, S . 
Gao и соавт . [20] продемонстрировали, что экзогенно 
вводимый адропин повышает чувствительность пе-
чени к инсулину, кроме того, подавленная выработка 
глюкозы в печени является PKA (протеинкиназа А)-
опосредованной . 

В скелетных мышцах низкий уровень адропина 
связан с повышенным окислением жирных кислот, 
тогда как его сверхэкспрессия стимулирует окисле-
ние глюкозы и уменьшает окисление липидов в про-
цессе, опосредованном PGC-1α [13] . 

Адропин стимулирует пролиферацию преадипо-
цитов, но ингибирует их дифференцировку в зрелые 
адипоциты [21] . 

Имеющиеся к настоящему времени данные сви-
детельствуют о том, что показатели адропина также 
изменяются при СД . Помимо более низкого уровня 
у пациентов с СД 2, более низкие уровни адропина 
представляют собой фактор риска развития дисфунк-
ции эндотелия у этих пациентов [22] . Аналогичным 
образом, более низкие концентрации циркулирующе-
го адропина также обнаружены при СД 1 [23] . 

Напротив, несколько авторов получили данные о 
более высоких значениях адропина при СД как у лю-
дей, так и у крыс [24, 25] . A . Hosseini и соавт . [24] 
сообщили о более высоких сывороточных уровнях 
адропина у пациентов с СД 2 . Кроме того, S . Aydin 

и соавт . [25] исследовали влияние индукции СД 1 
на уровни адропина у крыс . Авторы продемонстри-
ровали, что крысы с индуцированным СД 1 типа де-
монстрируют более высокие уровни адропина в сы-
воротке и тканях, чем контрольная группа . В целом, 
данные, касающиеся концентрации адропина при 
обоих типах диабета, довольно противоречивы . M . 
Jasaszwili и соавт . [22] утверждают, что наблюдаемое 
несоответствие может быть связано с видовыми раз-
личиями, стадией заболевания и возрастом . 

Сердца мышей, получавших адропин, также пока-
зали лучшие показатели работы сердца и усиленную 
передачу сигналов инсулина по сравнению с кон-
трольными сердцами . Интересно, что даже однократ-
ное введение адропина изолированному работающе-
му сердцу приводило к ингибированию окисления 
жирных кислот, что сопровождалось сильной стиму-
ляцией окисления глюкозы [26] . 

Целью исследования T . Tiсinoviс Kurir и соавт . [27] 
было определение концентрации адропина в плазме 
крови и параметров инсулинорезистентности у муж-
чин с ожирением, страдающих СД 2, до и после 3-ме-
сячного лечения лираглутидом . В это интервенцион-
ное исследование включили 15 пациентов с СД 2, стра-
дающих ожирением, с индексом массы тела (ИМТ) 
>35 кг/м2 и уровнем HbA1c (гликированный гемо-
глобин) >7,5%, ранее принимавших два пероральных 
противодиабетических препарата . Исследователи из-
менили их терапию на метформин и лираглутид на 
последующие три месяца . Через три месяца лечения 
лираглутидом отмечено достоверное снижение мас-
сы тела (с 111,5±18,7 кг до 109,2±17,5 кг, р=0,016) и 
ИМТ (с 40,9±7,3 до 40,1±7,0 кг/м2, р=0,021) . Концен-
трация адропина в плазме крови значительно увели-
чилась по сравнению с исходным уровнем (р=0,003) . 
Уровень инсулина в плазме крови натощак снизился 
с 17,79±6,53 до 13,38±3,51 мЕд/л (p=0,002), уровень 
глюкозы в плазме крови натощак снизился с 8,66±3,07 
до 7,41±2,21 ммоль/л (p=0,004) . Плазменная концен-
трация HbA1c снизилась с 7,98±0,70 % до 7,26±0,36% 
(р=0,003); HOMA-IR (индекс инсулинорезистентно-
сти) снизился с 7,30±5,19 до 4,52±2,61 (p=0,002) . 

Метаанализ 15 исследований (2813 участников) 
показал, что концентрация адропина в сыворотке 
крови была значительно ниже у пациентов с СД 2 по 
сравнению с здоровыми людьми [28] . 

Основными задачами исследования J . Bozic и со-
авт . [29] были определение уровней адропина в плаз-
ме крови, уровней биомаркеров системного воспале-
ния и параметров метаболизма глюкозы у пациентов с 
обструктивным апноэ во сне (СОАС) средней и тяже-
лой степени по сравнению со здоровыми людьми из 
контрольной группы . В это исследование включили 
50 пациентов мужского пола с СОАС и 25 человек то-
го же возраста и пола (группа контроля) . Уровни адро-
пина в плазме крови были значительно ниже в группе 
с тяжелой формой СОАС по сравнению с умеренной 
степенью тяжести и лицами контрольной группы 
(4,50±1,45 против 6,55±1,68 против 8,15±1,79 нг/мл, 
p<0,001) . Уровни адропина показали значительную 
отрицательную корреляцию с IL-6 (интерлейкин-6) 
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(r=-0,419, p<0,001), TNF-α (фактор некроза опухоли 
альфа) (r=-0,540, p<0,001), глюкозой натощак (r=-
0,331, p=0,004), HbA1c (r=-0,438, p<0,001), HOMA-
IR (r=-0,213, p=0,046) и полисомнографическими 
параметрами, включая индекс апноэ-гипопноэ (AHI) 
(r=-0,615, p<0,001) и индекс десатурации кислорода 
(r=-0,573, p<0,001) . Адропин оставался значимым 
отрицательным предиктором тяжелой формы СОАС 
при поправке на возраст и ИМТ и расчете вместе с 
другими воспалительными биомаркерами (OR 0,069, 
95% CI 0,009-0,517), p=0,009) . Таким образом, уро-
вень адропина в плазме крови достоверно коррелиру-
ет с показателями тяжести заболевания у пациентов с 
СОАС, что позволяет предположить, что этот гормон 
играет важную роль в сложной патофизиологии дан-
ного заболевания . 

Адропин и дисфункция эндотелия. Хорошо уста-
новлено, что эндотелий играет центральную роль в 
поддержании сосудистого гомеостаза и что наруше-
ние его функции способствует развитию и прогрес-
сированию различных заболеваний сердечно-сосуди-
стой системы (ССС) [30] . 

Первое исследование, посвященное изучению по-
тенциальной защитной роли адропина в отношении 
эндотелия, было проведено F . Lovren и соавт . [31] . 
Ученые показали, что адропин влияет на синтез NO 
(оксид азота) путем посттранскрипционной стимуля-
ции eNOS (эндотелиальная синтаза оксида азота) че-
рез два различных пути: путь PI3K (фосфоинозитид-
3-киназа)/Akt и путь ERK1/2 . Адропин заметно повы-
шал уровни транскрипта и белка VEGFR2 . Ученые 
резюмировали, что адропин способствовал улучше-
нию функции эндотелия, в том числе пролиферации, 
миграции, образованию капилляроподобных трубок, 
снижению проницаемости и апоптоза, а также улуч-
шение ангиогенного потенциала .

Согласно данным C . Yang и соавт . [32], снижение 
адропина в головном мозге может играть весомую 
роль в патогенезе и развитии возрастной цереброва-
скулярной дисфункции . Данные L . Yu и соавт . [33] 
показали, что при внутримозговом кровоизлиянии 
адропин защищает гематоэнцефалический барьер, 
увеличивает экспрессию CDH2 (N-кадгерин), сни-
жает экстравазацию альбумина, улучшает невроло-
гические функции; нокдаун Notch1 и фактора транс-
крипции Hes1 in vivo отменял защитные эффекты 
адропина . M . Topuz и соавт . [34], C .U . Oruc и соавт . 
[35] в своих исследованиях продемонстрировали ста-
тистически достоверную связь адропина с индексами 
эндотелиальной дисфункции у пациентов с метаболи-
ческим синдромом и СД 2 .

В ключевом исследовании K . Sato и соавт . [36] 
оценивалось влияние адропина на атеросклероти-
ческие процессы . Выявлено, что адропин оказыва-
ет существенное влияние на клетки, участвующие 
в патогенезе атеросклероза . Авторы показали, что 
адропин ослабляет воспалительную реакцию эндо-
телиальных клеток, а также макрофагов, получен-
ных из моноцитов, одновременно уменьшая адгезию 
моноцитарно-эндотелиальных клеток . Кроме того, 
повышая экспрессию PPAR-γ, адропин регулирует 

противовоспалительный фенотип дифференцировки 
моноцитов . Наконец, исследователи предположи-
ли, что адропин подавляет пролиферацию сосуди-
стых гладкомышечных клеток (VSMC) посредством 
нисходящей регуляции пути c-Src (протоонкогенная 
тирозинпротеинкиназа)-ERK1/2 и увеличивает экс-
прессию фибронектина и эластина в VSMC путем по-
вышения регуляции пути PI3K/Akt, тем самым моду-
лируя стабильность бляшек и эластичность сосудов . 
В условиях in vivo авторы продемонстрировали, что 
инфузия адропина значительно уменьшает развитие 
атеросклероза у Apoe (аполипопротеин E) −/− мышей . 

H .Y . Yu и соавт . [37] предположили, что адропин 
может представлять собой новый биологический 
маркер у пациентов с инфарктом миокарда (ИМ) . 
A . Celik и соавт . [38] сообщили, что более низкие 
уровни адропина являются независимым фактором 
риска кардиального синдрома X . Согласно данным 
X . Gu и соавт . [39], пациенты с гипертонической бо-
лезнью (ГБ) имели более низкие концентрации адро-
пина в крови . H . Bolayir и соавт . [40] отметили, что 
снижение уровня адропина наблюдается у больных 
с ночной артериальной гипертензией (АГ) . D . Boric-
Skaro и соавт . [41] показали сильную отрицательную 
корреляционную связь между уровнями адропина и 
систолическим и диастолическим артериальным дав-
лением (АД) у пациентов, находящихся на гемодиа-
лизе . В вышеупомянутом исследовании K . Sato и со-
авт . [36] введение адропина приводило к снижению 
АД у Apoe−/− мышей . M . Chen и соавт . [42] показали, 
что адропин может обладать способностью регули-
ровать артериальное давление (АД) за счет снижения 
резистентности к инсулину и уменьшения ожирения, 
уменьшения дисфункции эндотелия и модуляции ак-
тивности центральной нервной системы (ЦНС) . S . 
Fujie и соавт . [43] обнаружили, что уровни адропина в 
плазме крови связаны с бета-индексом жесткости ар-
терий, а также с уровнями нитритов/нитратов в плаз-
ме крови . 

Данные актуальных клинических исследований, 
посвященных изучению адропина при кардиоваску-
лярной патологии. Метаанализ J . Zheng и соавт . [44] 
был посвящен изучению связи между адропином и 
ишемической болезнь сердца (ИБС) (7 исследований, 
945 больных) . Авторы показали, что уровень адропи-
на в сыворотке крови в группе ИБС был ниже, чем в 
здоровой контрольной группе (SMD=-2,44, p=0,0008) . 
При анализе подгрупп уровни сывороточного адро-
пина в подгруппе ИМ (SMD=-2,96, p<0,00001), под-
группе нестабильной стенокардии (НС) (SMD=-2,09, 
p=0,0001) и подгруппе стабильной стенокардии 
(SMD=-1,23, p=0,007) были также ниже, чем у здоро-
вых людей . Таким образом, согласно данным метаана-
лиза, уровень адропина в сыворотке крови у больных 
ИБС был ниже, чем у здоровых лиц, что свидетель-
ствует о том, что снижение концентрации данного 
гормона может играть важную роль в развитии ИБС . 

Целью исследования H . Wang и соавт . [45] бы-
ла оценка восьми однонуклеотидных полиморфиз-
мов (SNP) генов прептина (rs1003483, rs1004446, 
rs2239681, rs680, rs3741204), иризина (rs16835198, 
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rs3480) и адропина (rs2281997) у пациентов с ИБС и 
АГ . В данное исследование случай-контроль включе-
но 372 добровольцев, которые были разделены на 3 
подгруппы: пациенты с ИБС и АГ (1 группа), паци-
енты с ИБС без АГ (2 группа) и здоровые доброволь-
цы . Была обнаружена значительная разница в частоте 
встречаемости rs1003483 в 1 группе по сравнению со 2 
группой (p=0,019 и p=0,018, соответственно) . Частота 
rs1003483 значительно отличалась между 1-й группой 
и здоровыми добровольцами (p=0,043) . Также суще-
ствовала значительная разница в частоте rs1004446 в 
1-й группе по сравнению со 2-й группой (p=0,027) . 

Исследование N . Wei и соавт . [46] было направ-
лено на то, чтобы изучить, есть ли у людей с диаго-
нальной складкой мочки уха (ELC) дефицит адропи-
на и иризина . В исследование были последовательно 
включены пациенты с ИБС с (n=45) и без (n=45) ELC . 
Другие пациенты (n=45) без ELC и ИБС были набра-
ны в качестве контрольной группы . Уровни циркули-
рующего иризина в группе ELC были значительно 
ниже, чем в группе без ELC, и были самыми высо-
кими в контрольной группе . Уровни адропина в сы-
воротке крови в группе ELC были значительно ниже, 
чем в группе без ELC (p<0,001) . Интересно, что, хотя 
уровень адропина в крови в контрольной группе был 
выше, чем в группе без ELC, разница не достигла ста-
тистической значимости . При анализе подгрупп ИБС 
и ELC уровни адропина и иризина в сыворотке крови 
в группах ИБС и ELC были ниже, чем в контрольной 
группе (p<0,001) . Кроме того, статистический анализ 
показал, что адропин и иризин имеют одинаковую 
прогностическую силу для ИБС и ELC . Авторы сде-
лали вывод, что низкий уровень адропина и иризина 
был в значительной степени связан с ИБС и ELC . 

Коронарное коллатеральное кровообращение 
(ККК) обеспечивает приток крови к тканям миокарда, 
подвергшимся ишемии, и способствует сохранению 
функций миокарда . Эндотелиальная продукция NO 
и VEGF (фактор роста эндотелия сосудов) считаются 
наиболее важными факторами в развитии CCC . Адро-
пин является пептидным гормоном, ответственным за 
энергетический гемостаз, и известен своим положи-
тельным влиянием на эндотелий через NO и VEGF . 
Целью исследования H . Akkaya и соавт . [47] явилось 
изучение связи между адропином и наличием ККК 
у пациентов с ИБС . В исследование были включены 
102 пациента с ИБС, у которых была полная окклюзия 
хотя бы одной крупной эпикардиальной коронарной 
артерии (КА) . Они были разделены на две группы: 
группа пациентов (n=50) с неудовлетворительным 
ККК (Rentrop 0-1) и группа больных (n=52) с хоро-
шим ККК (Rentrop 2-3) . Средние уровни адропина 
составили 210,83±17,76 пг/мл и 268,25±28,94 пг/мл 
в группах с плохим и хорошим ККК соответственно 
(p<0,001) . Оказалось, что уровни адропина положи-
тельно коррелируют с соотношением нейтрофилов к 
лимфоцитам (r=0,17, p=0,04) и показателями Rentrop 
(r=0,76, p<0,001) и отрицательно коррелируют с воз-
растом (r=-0,23, p=0,01) . Уровень адропина является 
сильным независимым предиктором хорошего разви-
тия ККК (OR: 1,12, 95% CI: (1,06-1,18), р<0,001) . Это 

исследование предполагает, что адропин может быть 
возможным фактором, связанным с наличием ККК у 
пациентов с ИБС . 

Эктазия коронарной артерии (ЭКА) – редкая па-
тология, при которой выявляется сегментарная дила-
тация коронарной артерии с превышением диаметра 
нормальных смежных сегментов или диаметра наи-
большего коронарного сосуда пациента в 1,5 раза . 
Атеросклероз и эндотелиальная дисфункция играют 
важную роль в развитии ЭКА . Целью исследования 
B . Ozkan и соавт . [48] было изучение связи между 
уровнями адропина в сыворотке крови и изолирован-
ным ЭКА . Проспективно оценивались пациенты со 
стабильной стенокардией, которым была проведена 
коронароангиографию (КАГ) . Всего в исследование 
были включены 92 человека: 40 пациентов старше 18 
лет, у которых по данным КАГ был диагностирована 
изолированная ЭКА (контрольная группа 52 челове-
ка) . Было обнаружено, что уровень адропина в сыво-
ротке крови был значительно ниже у пациентов ЭКА 
по сравнению с контрольной группой (1019,57 пг/мл 
и 1151,10 пг/мл соответственно, р=0,010) . Таким об-
разом, данные результаты показывают, что существу-
ет связь между низким уровнем адропина в сыворот-
ке крови и наличием ЭКА . 

B . Uysal и соавт . [49] изучали связь между уровня-
ми иризина и адропина и наличием ЭКА . Всего в ис-
следование были включены 50 пациентов с ЭКА и 50 
лиц с нормальными коронарными артериями (НКА) . 
Уровни адропина (p<0,001) и иризина (p<0,001) бы-
ли ниже в группе ЭКА . Низкий уровень адропина 
(p=0,014) и иризина (p<0,001) оказался независимым 
фактором риска ЭКА . Уровни адропина (p<0,001) и 
иризина (p<0,001) в сыворотке крови явились значи-
мыми предикторами ЭКА . Таким образом, результа-
ты этого исследования показали, что уровень иризи-
на и адропина в сыворотке крови был ниже в группе 
ЭКА, чем в группе НКА; иризин и адропин, возмож-
но, играют роль в патогенезе ЭКА . 

Работа B . Wang и соавт . [50] была направлена на 
определение связи сывороточного адропина с фи-
брилляцией предсердий (ФП) и ремоделированием 
сердца . В этом исследовании приняли участие 344 
пациентов с ФП и 210 здоровых людей из контроль-
ной группы . Пациентов с ФП разделили на три под-
группы: 1) с пароксизмальной формой ФП, 2) с пер-
систирующей формой ФП и 3) постоянной формой 
ФП . У пациентов с ФП было обнаружено снижение 
концентрации адропина в сыворотке крови по срав-
нению со здоровыми людьми из контрольной группы . 
Адропин в сыворотке крови был обратно связан с на-
личием ФП (OR 0,218, 95% CI 0,15-0,316; p<0,001) . 
У пациентов с постоянной формой ФП концентрация 
адропина в сыворотке крови была значительно сни-
жена по сравнению с пациентами с персистирующей 
и пароксизмальной ФП . Концентрация адропина в 
сыворотке крови была ниже в группе персистирую-
щей ФП по сравнению с группой пароксизмальной 
ФП . Сывороточный адропин у пациентов с ФП отри-
цательно коррелировал с ИМТ, систолическим АД и 
диаметром левого предсердия (ЛП) . Диаметр ЛП по-
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казал отрицательную корреляционную связь с сыво-
роточным адропином (β=0,2, p=0,010) . 

Целью исследования T . Berezina и соавт . [51] было 
определение прогностической ценности сывороточ-
ного адропина при хронической болезни почек (ХБП) 
1-3 стадии у больных СД 2 и хронической сердеч-
ной недостаточностью (ХСН) . В исследование были 
включены 417 лиц с СД 2 и ХСН . Пациентов разде-
лили на две группы в зависимости от наличия ХБП . 
Контрольную группу составили 25 здоровых лиц и 30 
больных СД 2 без ХСН и ХБП . Уровни адропина у 
больных СД 2 без СН и ХБП были значительно ниже, 
чем у здоровых добровольцев, но были выше, чем у 
больных СД 2 с ХСН . Уровни адропина в сыворотке 
<2,30 нг/мл (OR=1,55; p=0,001) независимо предска-
зывали наличие ХБП . Таким образом, низкий уровень 
адропина у больных СД 2 с ХСН, по-видимому, явля-
ется независимым предиктором ХБП . 

В исследовании H . Celikhisar и соавт . [52] изуча-
лась взаимосвязь между синдромом обструктивно-
го апноэ сна (СОАС) и концентрациями адропина и 
адипонектина в крови . Авторы пришли к выводу, что 
уровни адропина и адипонектина в крови могут быть 
новыми биологическими маркерами, используемыми 
для диагностики и оценки риска у пациентов с СОАС . 

Z . Fan и соавт . [53] анализировали роль циркулиру-
ющего адропина у пациентов с синдромом СОАС и в 
последующем определяли взаимосвязи между концен-
трацией адропина в сыворотке крови и дисфункцией 
эндотелия у данной категории больных . В данное ис-
следование были включены 40 пациентов с СОАС и 
21 здоровый человек . Уровень адропина в сыворотке 
крови был значительно ниже у пациентов с СОАС по 
сравнению с контрольной группой . FMD (поток-опос-
редованная дилатация) была ниже, а уровни ET-1 (эн-
дотелина-1) в сыворотке крови были выше у пациентов 
с СОАС по сравнению с контрольной группой . Суще-
ственных различий в уровнях NO в сыворотке крови 
между двумя группами не наблюдалось . Уровень адро-
пина в сыворотке крови положительно коррелировал с 
FMD и отрицательно с AHI (индекс апноэ/гипопноэ) . 
Кроме того, уровни адропина в сыворотке крови были 
ниже у пациентов с СОАС с эндотелиальной дисфунк-
цией по сравнению с пациентами без эндотелиаль-
ной дисфункции . AUC для сывороточного адропина 
при прогнозировании наличия эндотелиальной дис-
функции у пациентов с СОАС составила 0,815 (95% 
CI 0,680-0,951, p=0,001) . Пороговое значение уровня 
адропина в сыворотке крови составило менее 235,0 пг/
мл, что обеспечило чувствительность и специфичность 
81 и 75% соответственно для выявления эндотелиаль-
ной дисфункции у пациентов с СОАС . Таким образом, 
более низкие уровни циркулирующего адропина тесно 
связаны с эндотелиальной дисфункцией у пациентов 
с СОАС . Уровень циркулирующего адропина может 
служить ранним лабораторным биомаркером для про-
гнозирования развития эндотелиальной дисфункции 
до появления клинических симптомов у данной кате-
гории больных . 

В проспективное когортное исследование S . Orun 
и соавт . [54] были включены пациенты, поступившие 

в отделение неотложной помощи с диагнозом тром-
боэмболия легочной артерии (ТЭЛА) . Всего в иссле-
дование были включены 57 участников (28 здоровых 
добровольцев из группы контроля и 29 пациентов с 
ТЭЛА) . Средний уровень адропина в крови в группе 
ТЭЛА составил 187,33±62,40 пг/мл, что было досто-
верно ниже, чем в контрольной группе (524,06±421,68 
пг/мл) (p<0,001) . Оптимальное пороговое значение 
адропина составило 213,78 пг/мл, чувствительность 
адропинового теста при этом значении составляла 
82%, специфичность 75% (95% CI; AUC: 0,821) . Та-
ким образом, полученные результаты свидетельству-
ют о том, что адропин может быть рассмотрен для 
дальнейшего изучения в качестве маркера-кандидата 
для исключения диагноза ТЭЛА .

Адропин у детей, по-видимому, также участвует в 
энергетическом гомеостазе, липидном обмене и под-
держании чувствительности к инсулину [55] . Было 
продемонстрировано, что дети с ожирением имеют 
более низкий уровень адропина [56] . Кроме того, бо-
лее низкие концентрации адропина были независи-
мым фактором риска развития неалкогольной жиро-
вой болезни печени у подростков с ожирением [56] . 
Однако корреляций между сывороточным адропином 
и АД у детей не наблюдалось [57] . Интересно, что 
адропин может быть использован в качестве вспомо-
гательного биомаркера при болезни Кавасаки: уровни 
адропина были значительно выше у детей с болезнью 
Кавасаки и еще более высокими у детей с поражени-
ем КА вследствие болезни Кавасаки [58] . 

Терапевтический потенциал адропина. Ряд уче-
ных проводили исследования, в основном на живот-
ных, с целью установить терапевтический потенциал 
адропина . Как обсуждалось ранее, K . Sato и соавт . 
[36] продемонстрировали, что адропин оказывает 
антиатерогенное действие, подавляя адгезию моно-
цитарно-эндотелиальных клеток и пролиферацию 
гладкомышечных клеток . Учитывая данные вышеу-
казанной работы и адропин-индуцированную регуля-
цию eNOS, вполне вероятно, что адропин может быть 
новым препаратом для улучшения течения многих 
заболеваний, при которых дисфункция эндотелия яв-
ляется причиной неблагоприятных сердечно-сосуди-
стых исходов . 

Лечение адропином улучшало сердечную функ-
цию ex vivo и приводило к улучшению толерантности 
к глюкозе и снижению резистентности к инсулину в 
модели мышей с ожирением [18, 26] . 

H . Li и соавт . [58] предположили, что адропин 
может оказывать двойное защитное действие на те-
рапевтический потенциал стволовых клеток при ИМ . 
В данном исследовании адропин in vitro снижал ин-
дуцированный перекисью водорода апоптоз в ме-
зенхимальных стволовых клетках костного мозга 
крыс (МСК) и улучшал выживаемость МСК за счет 
повышения фосфорилирования Akt и ERK l/2 . Адро-
пин-индуцированная цитопротекция блокировалась 
ингибиторами Akt и ERK1/2 . Левую КА крыс перевя-
зывали, чтобы вызвать ИМ . МСК, предварительно об-
работанные in vitro адропином, вводили in vivo в мио-
кард после ишемии . По сравнению с трансплантаци-
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ей только МСК, дополнительное введение адропина 
показало: более высокий уровень IL-10, более низкий 
плазменный уровень TNF-α и IL-1β, более высокую 
фракцию выброса левого желудочка (ФВ ЛЖ) и экс-
прессию паракринных факторов, менее выраженный 
фиброз миокарда, более высокую плотность капилля-
ров и продукцию большего числа сохраненных BrdU 
(бромдезоксиуридин)-положительных клеток .

Обсуждая терапевтические аспекты адропина, 
следует отметить важное ограничение, которое не-
обходимо избежать, чтобы реализовать адропин в 
качестве терапевтического агента . Так как адропин - 
пептидный гормон, его терапевтическая доступность 
довольно низка из-за протеолитической деградации . 
Следовательно, лучшее понимание сигнальных путей 
адропина является обязательным, поскольку это про-
ложит путь для создания небольших (более устойчи-
вых) молекул, имитирующих эффекты адропина . 

Заключение. В современном мире имеются вы-
сокие технологии для идентификации новых биоло-
гических маркеров, вследствие чего целесообразно 
создание мультибиомаркерной модели диагностики 
и прогнозирования течения кардиоваскулярной па-
тологии . Для этого требуется совершенствование 
биоинформационных технологий, необходимых для 
анализа большой базы данных . Представленный ли-
тературный обзор указывает на потенциально важ-
ную диагностическую и прогностическую значи-
мость оценки адропина . Ожидается, что дальнейшие 
исследования продемонстрируют возможность его 
использования в качестве дополнительного лабора-
торного инструмента диагностики и оценки прогноза 
у пациентов кардиологического профиля . Регуляция 
концентрации и экспрессии адропина, возможно, ока-
жется многообещающей стратегией для лечения па-
тологии сердца и сосудов .
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