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РАЗВИТИЕ НАРУШЕНИЙ
УГЛЕВОДНОГО ОБМЕНА
С ПОЗИЦИЙ ХРОНОБИОЛОГИИ
В течение последних десятилетий исследователи активно обсуждают тему о биоритмах эндокринной системы, а именно их 

изменения при развитии нарушений углеводного обмена (НУО). Особый интерес с позиций хронобиологии представляет 

гормон шишковидного тела мелатонин. Циркулирующий в крови мелатонин может действовать как типичный гормон, дости-

гая далеко расположенных клеток-мишеней, и играть ключевую роль в качестве паракринной сигнальной молекулы для 

регионарной координации клеточных функций [1]. Данный гормон синхронизирует гормональные стимулы и метаболиче-

ские процессы с учетом меняющегося времени суток [2]. Мелатонин участвует в регуляции секреции инсулина и вносит вклад 

в патофизиологию нарушений углеводного обмена. Поэтому среди ученых идет активное обсуждение о перспективах при-

менения мелатонина для лечения СД. Такие состояния, как нарушение гликемии натощак (НГН), нарушение толерантности к 

глюкозе (НТГ), ожирение, дислипидемия, на сегодняшний день уже являются самостоятельными патологическими процесса-

ми, требующими внимания врачей. Целью нашей работы было изучение циркадианных ритмов физиологических функций 

(температура тела, гликемия натощак, частота сердечных сокращений) и роли лептина в формировании нарушений углевод-

ного обмена (НГН, НТГ, СД2). В ходе исследования было подтверждено, что в формировании НУО играет важную роль пре-

обладание жировой ткани над мышечной, которое формирует абдоминальное ожирение на фоне внешних факторов среды 

и поведенческих особенностей человека, а также развитие лептино- и инсулинорезистентности, которое по мере прогресси-

рования нарушений метаболизма глюкозы приводит к инсулино- и лептинодефициту. В данной работе отражены изменения 

биологических ритмов, происходящие до манифестации СД2. Так, на фоне ожирения происходит изменение суточных коле-

баний БТ, гликемии натощак, ЧСС, а при развитии РНУО и СД2 усугубление метаболических нарушений приводит к измене-

нию структуры циркадианных ритмов в организме, что, в свою очередь, может быть как следствием, так и причиной НУО. 

Нарушение показателей терморегуляции тесно связано с уровнем лептина в организме и указывает на вовлеченность в 

данный процесс гормона мелатонина, который после дополнительных исследований, возможно, может быть использован в 

качестве препарата терапии и профилактики нарушений углеводного обмена.

Ключевые слова: сахарный диабет, ранние нарушения углеводного обмена, мелатонин, лептин, ожирение, циркадианные ритмы.
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DEVELOPMENT OF CARBOHYDRATE METABOLISM DISORDER FROM THE PERSPECTIVE OF CHRONOBIOLOGY 

In recent decades, the biorhythms of the endocrine system sparked a new generation of research and debates among research-

ers on the changes of biorhythms in the development of carbohydrate metabolism disorder (CMD). The hormone melatonin 

produced by the pineal gland is of particular interest from the perspective of chronobiology. Melatonin circulating in blood can 

act as a typical hormone, reaching far-located target cells, and play a key role as a paracrine signal molecule for regional coor-

dination of cellular functions [1]. This hormone synchronizes hormonal stimuli and metabolic processes subject to the changing 

time of day [2]. Melatonin is involved in the regulation of insulin secretion and contributes to the pathophysiology of carbohy-

drate metabolism disorders. Therefore, there is an active discussion among researchers about the prospects of using melatonin 

for the treatment of diabetes mellitus (DM). Such conditions as impaired fasting glycemia (IFG), impaired glucose tolerance 

(IGT), obesity, dyslipidemia have been recognized as independent pathological processes that require attention of doctors. Our 

work was aimed at studying circadian rhythms of physiological functions (body temperature, fasting glycaemia, heart rate) and 

the role of leptin in the development of carbohydrate metabolism disorders (IFG, IGT, type 2 DM). The study showed that the 

predominance of adipose tissue over the muscular plays an important role in the development of CMD, which forms abdominal 

obesity against the background of environmental external factors and human behavioural features, as well as the development 

of leptin and insulin resistance, which, as glucose metabolism disorder progresses, leads to insulin and leptin deficiency. This 

work reflects the changes in biological rhythms that occur prior to the manifestation of type 2 DM. Changes in diurnal fluctua-

tions of basal temperature (BT), fasting glycemia, and heart rate occur against the background of obesity and during the devel-

opment of early carbohydrate metabolism disorder (ECMD) and type 2 DM, the aggravation of metabolic disturbances leads to 

a change in the circadian rhythms pattern, which in turn can be both a consequence and a cause of CMD. The thermoregulation 

disorder is closely related to the leptin level and indicates an involvement of melatonin hormone in the process, which, after 

additional studies, may be used as a drug of therapy and prevention of carbohydrate metabolism disorders.

Keywords: diabetes mellitus, early carbohydrate metabolism disorder, melatonin, leptin, obesity, circadian rhythms.
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В 
течение последних десятилетий исследователи 

активно обсуждают тему о биоритмах эндо-

кринной системы, а именно их изменения при 

развитии нарушений углеводного обмена (НУО). Особый 

интерес с позиций хронобиологии представляет гормон 

гипофиза мелатонин. Его действие максимально выраже-

но в темное время суток в интервале с 2 до 6 ч утра, а 

минимальные значения приходятся на вечернее время. 

Главным внешним синхронизатором циркадианной рит-

мичности является цикл «свет  – темнота», кроме того, 

имеется и внутренняя периодичность. Мелатонин благо-

даря гипотермическим свойствам оказывает прямое вли-

яние на циркадианный ритм температуры тела. Следуя 

суточному ритму, наиболее низкая температура тела 

отмечается утром, в интервале 2–6 ч, а максимальное 

значение достигается вечером около 18:00 ч (рис. 1).

Региональный мелатонин, располагаясь во всех орга-

нах желудочно-кишечного тракта, реализует свои эффек-

ты посредством специфических мелатониновых рецепто-

ров 1-го и 2-го типа (МТ1 и МТ2). Циркулирующий в 

крови мелатонин может действовать как типичный гор-

мон, достигая далеко расположенных клеток-мишеней, и 

играть ключевую роль в качестве паракринной сигналь-

ной молекулы для регионарной координации клеточных 

функций [1]. Данный гормон синхронизирует гормональ-

ные стимулы и метаболические процессы с учетом меня-

ющегося времени суток [2]. Гормон оказывает эффект на 

системном, тканевом, клеточном и субклеточном уровнях. 

Мелатонин участвует в регуляции секреции инсулина и 

вносит вклад в патофизиологию нарушений углеводного 

обмена. В целом секреция мелатонина влияет на ритм 

сердечно-сосудистой, иммунной, эндокринной системы 

[3, 4] и оказывает благоприятные эффекты на функцию 

жировой ткани, хроническое воспаление, чувствитель-

ность к инсулину, углеводный и жировой обмен [5, 6]. 

Участие мелатонина в контроле за метаболизмом углево-

дов и его вклад в происхождение сахарного диабета (СД) 

реализуются, очевидно, несколькими путями, но главную 

роль следует отвести прямому воздействию на функцию 

клеток островков Лангерганса поджелудочной железы 

посредством рецепторов МТ1 и МТ2, расположенных на 

поверхности мембран β- и α-клеток [1]. По мнению Э.Б. 

Арушанян и соавт., отношения между мелатонином и 

инсулином имеют реципрокную организацию, не только 

мелатонин модулирует эндокринную функцию поджелу-

дочной железы, но сама патология и уровень плазменно-

го инсулина, в свою очередь, отражаются на деятельности 

эпифиза, а потому и секреции мелатонина.

Очевидные проблемы со здоровьем возникают среди 

лиц, имеющих сменный рабочий график, и включают 

нарушения сна, желудочно-кишечные заболевания, уве-

личение случаев сердечно-сосудистых заболеваний, 

нарушение метаболизма и толерантности к углеводам и, 

возможно, увеличение случаев развития СД2 [7].

Среди ученых идет активное обсуждение о перспек-

тивах применения мелатонина для лечения СД. Имеются 

данные исследования циркадианного ритма инсулина 

(Л.В. Барабаш с соавт.), в ходе которого было установлено, 

что у женщин амплитудные показатели инсулина суще-

ственно выше таковых у мужчин (р < 0,05). Кроме того, 

отмечены значимые гендерные отличия и в среднегодо-

вом уровне данного гормона [8]. Сотрудниками СамГУ 

(К.А. Мистрюгов, Е.И. Пугачёв и А.Н. Инюшкин) были полу-

чены результаты, указывающие на принципиальную воз-

можность участия эндогенного инсулина в модуляции 

активности циркадианного осциллятора супрахиазмати-

ческого ядра [9]. В работе О.С. Крыловой и Ф. Халберга с 

соавт. изучалась скорость элиминации глюкозы из крови. 

При этом концентрация глюкозы в крови циклически 

изменялась как у взрослого человека, так и у новорож-

денного ребенка, а периоды и фазы этих циклов совпада-

ли с инфрадианными колебаниями суточных изменений 

массы тела [10]. Б.Г. Амирбеков с соавт. изучал выявление 

взаимосвязи между сменным графиком работы и нару-

шениями углеводного обмена (НУО). Так, статистически 

значимое преобладание лиц с НУО было в группе со 

сменным графиком работы в возрасте 50–59 лет в отли-

чие от группы со стандартным графиком (27,6 и 2,4% 

соответственно, р < 0,01) [11]. И.С. Джериева с соавт. в 

своей работе показала, что сменная работа является фак-

тором развития СД [12].

Обнаружен механизм, посредством которого искус-

ственное увеличение светового дня создает предраспо-

ложенность к ожирению. Исследование, проведенное

E. McFadden et al. в 2014 г., показало, что у 100 000 жен-

щин, которые проводили ночи при искусственном осве-

щении, чаще наблюдалось ожирение. Так, в норме в свет-
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Рисунок 1.    Суточный ритм температуры тела
и мелатонина в норме

Очевидные проблемы со здоровьем возникают 
среди лиц, имеющих сменный рабочий график, и 
включают нарушения сна, желудочно-кишечные 
заболевания, увеличение случаев сердечно-
сосудистых заболеваний, нарушение 
метаболизма и толерантности к углеводам и, 
возможно, увеличение случаев развития СД2
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лое время суток в буром жире уменьшается экспрессия 

термогенина и активация фермента гормон-чувствитель-

ной липазы. Чем длиннее световой день, тем меньше 

липидов сжигает бурый жир и тем больше их запасает 

белый жир, что, в свою очередь, приводит к нарушению 

внутренних часов и может проявляться инсулинорезис-

тентностью (ИР) и гипертриглицеридемией [13].

Такие состояния, как нарушение гликемии натощак 

(НГН), нарушение толерантности к глюкозе (НТГ), ожире-

ние, дислипидемия, являются самостоятельными патоло-

гическими процессами, требующими лечения. В настоя-

щее время принято рассматривать жировую ткань как 

отдельный орган, являющийся местом синтеза различных 

гормонов и биологически активных пептидов, таких как 

лептин, адипонектин и мн. др., большинство из которых 

влияют на патогенетические механизмы развития СД2 

[14]. Наиболее изученным является лептин (от λεπτός  – 

тонкий)  – главный регулятор энергетического обмена.

В норме содержание лептина в общей циркуляции крови 

подчиняется суточному ритму с ночным подъемом, а его 

секреция носит импульсный характер. Глюкокортикоиды, 

инсулин, эстрогены, фактор некроза опухоли альфа

(ФНО-α), интерлейкин-1 (ИЛ-1) стимулируют синтез и 

секрецию лептина адипоцитами. И наоборот, высокие 

уровни адренокортикотропного гормона, андрогенов, 

агонистов β-адренорецепторов, гормона роста тормозят 

выделение этого медиатора. В норме при отрицательном 

энергетическом балансе возрастает уровень нейропепти-

да Y в аркуатном и паравентрикулярном ядрах гипотала-

муса, а, в свою очередь, секреция нейропептида Y вызы-

вает гиперфагию и гиперинсулинемию (рис. 2). 

Параллельно отмечается активация гипоталамус-

гипофиз-надпочечниковой системы с увеличением 

выброса в кровь кортикостероидов. Гиперинсулинемия 

стимулирует накопление жировой ткани, а повышенный 

уровень кортизола сдерживает утилизацию глюкозы. 

Комбинация гиперинсулинемии и гиперкортизолемии 

увеличивает продукцию адипоцитами лептина, повышен-

ный уровень которого вызывает рост уровней монорибо-

нуклеиновой кислоты меланокортина в аркуатных ядрах 

гипоталамуса. Это, в свою очередь, ведет к уменьшению 

потребления пищи и снижению массы тела. При наруше-

нии гомеостаза лептина в организме происходят метабо-

лические нарушения. Равновесие лептина изменяется 

при снижении количества жировой ткани или при раз-

витии лептинорезистентности. К факторам, способствую-

щим развитию лептинорезистентности, можно отнести и 

нарушение циркадианного ритма (уменьшение продол-

жительности и качества сна). В норме лептин повышает 

чувствительность клеток печени, мышечной ткани к дей-

ствию инсулина. Обладает способностью тормозить глю-

конеогенез, регулирует степень фиброза при репарации. 

В условиях лептинорезистентности происходят ключе-

вые изменения в печени  – накопление в гепатоцитах 

избытка свободных жирных кислот с последующим фор-

мированием жировой дистрофии. При ожирении гипер-

лептинемия и лептинорезистентность в конечном итоге 

ведет к развитию относительного дефицита лептина и, 

соответственно, снижению его физиологических эффек-

тов [15]. Прогрессирование гиполептинемии при раз-

витии НУО у лиц с избыточной массой тела аналогично 

нарушению секреции инсулина. Снижение физиологи-

ческих эффектов лептина ведет к прогрессированию ИР. 

Таким образом, образуется порочный круг, в дальней-

шем секреция лептина уменьшается в связи со сниже-

нием стимулированного инсулином синтеза лептина и 

развивается абсолютная гиполептинемия. Кроме того, 

имеются данные, что недостаточность/нечувствитель-

ность лептиновых рецепторов (LepR) афферентных ней-

ронов N. vagus может послужить причиной развития 

ожирения путем активации гиперфагии. Также при леп-

тинорезистентности снижается способность холецисто-

кинина стимулировать N. vagus, что, соответственно, 

снижает чувство насыщения. Очень важным является 

прямое стимулирующее влияние N. vagus на β-клетки 

поджелудочной железы. Таким образом, парасимпатиче-

ская система оказывает значительное воздействие на 

энергетический баланс организма.

Целью нашей работы было изучение циркадианных 

ритмов физиологических функций (температура тела, 

гликемия натощак, частота сердечных сокращений) и 

роли лептина в формировании нарушений углеводного 

обмена (НГН, НТГ, СД2).

МЕТОДЫ

Все пациенты были разделены на три группы  – с 

впервые выявленными ранними нарушениями углевод-

ного обмена (РНУО-НГН, НТГ), с СД2 со стажем заболе-

Рисунок 2.    Регуляция уровня лептина в крови

Лептин

Гипоталамус

Жировая ткань

Затраты

Потребление

Прогрессирование гиполептинемии
при развитии НУО у лиц с избыточной массой 
тела аналогично нарушению секреции инсулина. 
Снижение физиологических эффектов лептина 
ведет к прогрессированию ИР



45

СА
ХА

РН
Ы

Й
 Д

И
АБ

ЕТ

вания до 5 лет и без нарушений углеводного обмена, но 

с наличием ожирения 1-й ст. Пациенты 3 групп были 

сопоставимы по возрасту, полу, индексу массы тела 

(ИМТ). От всех участников было получено письменное 

информированное согласие на проведение данного 

медицинского исследования. Лабораторное обследова-

ние включало в себя определение в плазме венозной 

крови глюкозы натощак (ГН), гликированного гемогло-

бина (НвА1с), лептина, инсулина, аланинаминотрансфе-

разы (АЛТ) и аспартатаминотрансферазы (АСТ), были 

рассчитаны объем талии (ОТ), объем бедер (ОБ), индекс 

инсулинорезистентности (НОМA-IR). Уровень глюкозы в 

плазме крови определялся ферментативным методом с 

использованием гексокиназы (BIOSEN C_line, Германия), 

гликированный гемоглобин  – методом высокоэффек-

тивной жидкостной хроматографии (BIO-RADD10 США), 

уровень лептина в сыворотке крови  – методом ИФА, 

исследование инсулина (ИРИ) – радиоиммунным мето-

дом (BIOSEN C_line, Германия), печеночные трансами-

назы (АЛТ, АСТ) вычислялись на автоматическом био-

химическом анализаторе «SAPPHIRE 400» фермента-

тивным методом. ОТ/ОБ измерялся с помощью сантиме-

тровой ленты, НОМA-IR вычислялся по формуле

HOMA-IR = (ИРИ х глюкоза крови натощак) / 22,5. Всеми 

участниками были заполнены тесты Хорна  – Остберга 

для определения хронотипа, далее в течение суток 

пациенты вели дневники, где регистрировали результа-

ты в установленное время (8:00, 11:00, 14:00, 17:00, 

19:00, 23:00, 03:00 ч.). Для сравнения выборок использо-

вался непараметрический дисперсионный анализ 

Краскела – Уоллиса, корреляционный анализ Спирмена, 

а также множественный линейный регрессионный ана-

лиз. Критическое значение уровня значимости прини-

мали равным 0,05. Математическая обработка данных 

проводилась с использованием SPSS 22.0,STATISTICA 6.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Исследуемые всех 3 групп имели ожирение 1-й ст. и 

одинаковый средний ИМТ (n = 40, ИМТ = 31,35 ± 3,80). 

Группы не различались по полу и возрасту (40–69 лет, 

женщины 75%, мужчины 25%). Во всех трех группах по 

хронотипу преобладали «совы» (77,5%), продолжитель-

ность сна в среднем составила 7–8 ч/сут, отход ко сну в 

среднем осуществлялся в интервале 22–23:30 ч. 

Полученные средние значения лептина, ГН, НвА1с, ОТ, ОБ, 

ОТ/ОБ, НОМA-IR, АСТ, АЛТ во всех трех группах представ-

лены в таблице. 

В группе СД2 было выявлено снижение уровня лепти-

на в отличие от группы контроля и НГН, НТГ (p<0,001), что, 

возможно, связано с изменением восприимчивости к 

лептину его рецепторов на фоне ожирения и возрастания 

ИР [6]. Значения HbA1c и ГН у больных СД2 были выше по 

сравнению с группой НГН и НТГ (р <0,05), что говорит о 

более выраженных проявлениях относительного инсулино-

дефицита, развивающегося в результате ИР. В группах 

уровень висцерального ожирения и НОМА-IR возрастал 

по мере прогрессирования нарушений углеводного 

обмена (p<0,001). Печеночные трансаминазы не имели 

статистически значимых различий между группами. Во 

всех 3 группах между значением лептина и ИМТ опре-

делялась положительная корреляционная зависимость

(r = 0,4, р < 0,02, r = 0,4, р < 0,007, r = 0,7, р < 0,0001 соот-

ветственно), что характерно для избыточной массы жиро-

вой ткани с формированием повышенного содержания 

инсулина и лептина, развитием резистентности к ним и 

неадекватной ограничительной реакции со стороны гипо-

таламических центров регуляции жирового обмена [16].

В контрольной группе установлена прямая зависимость 

ИМТ/возраст (r = 0,4, р<0,01) и в группе СД2 ОТОБ/возраст 

(r = 0,4, p<0,004), что подтверждает тот факт, что с возрас-

том количественные и качественные характеристики 

жировой ткани претерпевают изменения и начинают пре-

обладать над мышечной массой [17]. В группе СД2 между 

лептином и инсулином плазмы натощак отмечена поло-

жительная корреляция r = 0,5, p<0,001, что подтверждает 

тот факт, что гиперинсулинемия увеличивает экспрессию 

плазменного лептина [16, 18]. ИР наблюдается не только 

при наличии СД2 (ОТ/инсулин, r = 0,5, p<0,001, ОБ/инсу-

лин, r = 0,6, p<0,0001), но и у людей с НГН, НТГ (ОТ/НОМА-

IR, r = 0,5, p<0,002, ОБ/НОМА-IR, r = 0,5, p<0,002) и без 

нарушений углеводного обмена (ОТ/инсулин, r = 0,3, 

p<0,03, r = 0,3, ОБ/инсулин, p<0,04), что отражают положи-

тельные корреляции. В группе с СД2 была отмечена 

обратная корреляционная зависимость между ОТОБ/

инсулин (r = -0,5, p<0,002), что, возможно, говорит о раз-

витии инсулинодефицита у больных СД2. В группах РНУО 

и СД2 полученные положительные корреляции указыва-

ют на нарушение механизма сдерживания лептином 

избыточного накопления жировой ткани  – лептин/ОТ

(r = 0,4, p<0,005, и r = 0,6, p<0,0001), лептин/ОБ (r = 0,4, 

p<0,004, и r = 0,6, p<0,0001) [19]. ОТ/ОБ (r = 0,8, p<0,0001) 

в группе контроля и с НУО (r = 0,9, p<0,0001); ОБ/ОТОБ

(r = -0,5, p<0,0001; r = -0,3, p<0,05 и r = -0,7, p<0,0001); 

инсулин/НОМА (r = 0,9, p<0,0001, r = 0,8, p<0,0001 и r = 0,7, 

p<0,0001) в контрольной группе с РНУО и СД2 соответ-

ственно [20].

Таблица.    Средние значения показателей крови 
исследуемых пациентов

Контроль НГН, НТГ СД2

Лептин, нг/мл 11,85 ± 1,03 15,63 ± 0,46 9,15 ± 0,46

ГН, ммоль/л 4,84 ± 0,48 5,36 ± 0,61 6,5 ± 0,53

НвА1с,% 5,6 ± 1,09 6,1 ± 1,33 7,16 ± 1,9

ОТ, см 96,54 ± 4,1 97,5 ± 6,2 104,05 ± 3,4

ОБ, см 113,76 ± 8,2 112 ± 6,3 114,42 ± 4,2

ОТ/ОБ 0,85 ± 0,03 0,88 ± 0,02 0,91 ± 0,05

НОМА-IR 2,02 ± 0,1 2,46 ± 0,2 4,24 ± 0,1

АСТ, Ед/л 17,7 ± 0,01 18,9 ± 0,04 21,5 ± 0,03

АЛТ, Ед/л 18,05 ± 0,03 26,2 ± 0,01 22,2 ± 0,01
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Уровень гликемии натощак в группе НГН, НТГ был 

выше нормы в период бодрствования (р<0,004), а в груп-

пе СД2 был значительно выше на протяжении всего 

24-часового периода (р<0,0001). 

В связи с тем, что метаболизм глюкозы, уровень инсули-

на в плазме крови и чувствительность рецепторов к инсу-

лину тесно связаны с циркадианными часами, эти измене-

ния можно объяснить изменениями суточной динамики 

ритмов вследствие уже имеющихся нарушений обмена 

веществ в организме [1]. И наоборот, по мнению Ingenwerth 

и соавт., нарушение суточных ритмов может предшество-

вать развитию нарушений углеводного обмена (рис. 3).

В группах с РНУО и СД2 была выявлена отрицатель-

ная корреляция лептина с среднесуточным уровнем 

(МЕЗОР – Midline Estimating Statistic of Rhythm, статисти-

ческая срединная ритма) ГН (р = 0,001 и р<0,001), что 

может быть связано с наличием лептинорезистентности с 

последующим переходом в его дефицит, а в группе кон-

троля и СД2 – отрицательная корреляция между уровнем 

лептина и суточным ритмом амплитуды (величина наи-

большего отклонения от МЕЗОРа, р = 0,002 и р<0,001). 

Положительная корреляция между МЕЗОРом ГН и ИМТ

(р = 0,03) и МЕЗОРом БТ и ИМТ (р = 0,009), что, с одной 

стороны, свидетельствует о вкладе избыточной массы 

тела в развитие СД2, а с другой  – является причиной 

нарушения терморегуляции, что, в свою очередь, приво-

дит к снижению амплитуды циркадианного ритма БТ. 

Уровень БТ в группе РНУО был значительно выше (в 3:00 

ч ночи), чем в группе контроля (36,07 и 35,84 соответствен-

но, р = 0,027), а самое низкое значение БТ наблюдалось в 

8:00 ч (р<0,001). Таким образом, уже на фоне НГН и НТГ 

уровень БТ не соответствует нормальным значениям, что 

может указывать на вовлеченность гормона мелатонина в 

развитие и прогрессирование НУО. А в группе СД2 уровень 

БТ был выше на протяжении всего дня (р<0,0001) (рис. 4).

Кроме того, МЕЗОР ГН был значительно выше при 

СД2, чем при РНУО и в группе контроля. А среднесуточная 

амплитуда, наоборот, значительно меньше у больных СД2 

в сравнении с контрольной группой (р<0,004). Амплитуда 

ритма имеет важное биологическое значение, поскольку 

служит показателем мощности ритма. По мнению авторов 

Nelson W., Tong Y.L., Lee J.K. et al., высокая циркадианная 

амплитуда показателя обеспечивает стабильность ритма 

во времени. В публикациях Reynolds III C.F., Jennings J.R., 

Hoch C.C. et al.,  Czeisler A., Kronauer R.E., Allan J.S. et al. 

говорится, что чем выше амплитуда, тем труднее индуци-

ровать сдвиг фазовой стабильности.

При анализе уровня ЧСС наблюдается тенденция к 

постепенному изменению суточной модели в связи с раз-

витием РНУО и возникновением СД2. Так, МЕЗОР увеличи-

вается, а амплитуда и фазовая стабильность уменьшаются.

Положительная корреляция между среднесуточным 

уровнем ГН и ИМТ (р = 0,03) и среднесуточным уровнем 

БТ и ИМТ (р = 0,009), показывая влияние избыточной 

массы тела на развитие СД2, является причиной наруше-

ния терморегуляции и приводит к снижению амплитуды 

циркадианного ритма БТ. Таким образом, нарушение тер-

морегуляции уже происходит при НГН, НТГ и усугубляется 

при развитии СД2, что подтверждают и другие авторы [21, 

22]. В связи с развитием НГН, НТГ и возникновением СД2 

наблюдается тенденция к постепенному изменению 

суточной модели ЧСС. Так, средний уровень ЧСС увеличи-

вается, а амплитуда и фазовая стабильность уменьшают-

ся, что может быть связано с изменениями в работе 

парасимпатической нервной системы под влиянием 

нарушенного метаболизма глюкозы (рис. 5) [23].

Таким образом, нарушения циркадианных ритмов 

могут привести к развитию ожирения, ИР, и наоборот: 

РНУО и СД2 могут провоцировать нарушения циркадиан-

ных ритмов [1, 24–26]. 

Рисунок 3.    Суточные колебания гликемии натощак
при НУО
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Рисунок 4.    Суточные колебания базальной температуры 
при НУО
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Рисунок 5.    Суточные колебания частоты сердечных 
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Таким образом, в развитии НУО играет важную роль 

преобладание жировой ткани над мышечной, которое 

формирует абдоминальное ожирение на фоне внешних 

факторов среды и поведенческих особенностей челове-

ка, а также развитие лептино- и инсулинорезистентно-

сти, которое по мере прогрессирования нарушений 

метаболизма глюкозы приводит к формированию инсу-

лино- и лептинодефицита. В данной работе отражены 

изменения биологических ритмов, происходящие до 

манифестации СД2. Так, на фоне ожирения происходит 

изменение суточных колебаний БТ, гликемии натощак, 

ЧСС, а при развитии РНУО и СД2 усугубление метаболи-

ческих нарушений приводит к изменению структуры 

циркадианных ритмов в организме, что, в свою очередь, 

может быть как следствием, так и причиной НУО. 

Нарушение показателей терморегуляции тесно связано 

с уровнем лептина в организме и указывает на вовле-

ченность в данный процесс гормона мелатонина, кото-

рый после дополнительных исследований, возможно, 

может быть использован в качестве препарата терапии 

и профилактики нарушений углеводного обмена.

Конфликт интересов: авторы заявляют об отсутствии 

конфликта интересов в ходе написания данной статьи.
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