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Цель исследования – определить содержание белка Клото в крови у мужчин с ишеми-
ческой болезнью сердца (ИБС) в сравнении с контрольной группой и его ассоциации с ли-
пидным профилем крови. Материал и методы. В исследование включены 178 мужчин, в том 
числе 115 человек в возрасте 50–65 лет (I возрастная группа) и 63 человека старше 80 лет (II 
возрастная группа). Основная группа включала 98 мужчин с ИБС, средний возраст 61,1±11,4 
года, группу контроля составили 80 мужчин без ИБС, средний возраст 68,1±14,4 года. Кон-
центрация в сыворотке крови белка Клото измерена с помощью иммуноферментного метода. 
Результаты. Уровень белка Клото имеет тенденцию к уменьшению у лиц с ИБС, его более 
низкое содержание ассоциировано с повышенным относительным риском наличия ИБС. У 
мужчин с ИБС концентрация белка Клото стремится к увеличению с возрастом, а у мужчин 
без ИБС – к снижению. У пациентов с ИБС возрастание содержания белка Клото в крови 
связано с повышением уровня холестерина липопротеинов высокой плотности и снижением 
коэффициента атерогенности. Заключение. Предположено, что белок Клото у мужчин с ИБС 
проявляет антиатерогенные свойства.
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ВВЕДЕНИЕ

Основной причиной заболеваемости и смерт-
ности населения во всем мире и, в частности, 
в России до сих пор являются сердечно-сосуди-
стые заболевания (ССЗ), ассоциированные с 
атеросклерозом [1]. Открытие белка Клото в 
1997 г. стало толчком для начала многочислен-
ных медико-биологических исследований. Это 
связано с его вовлеченностью в различные био-
логические процессы, многие из которых ассо-
циированы с механизмами старения и, соответ-
ственно, с возможными факторами, предраспо-

лагающими к долголетию [2]. Функции белка 
Клото включают регуляцию энергетического ме-
таболизма, противовоспалительного и антиокис-
лительного эффектов, модуляцию переноса ио-
нов и регуляцию минерального обмена [3]. 

Связь недостаточности белка Клото с ССЗ 
впервые обозначена в исследовании M. Kuro-o 
et al., проводимом с использованием модели ста-
рения у мышей с дефицитом белка Клото, кото-
рая включала в себя утолщение интимы артерий 
среднего калибра [4]. Помимо этого у мышей с 
недостаточностью белка Клото был нарушен ан-
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гиогенез [5] и выявлена эндотелиальная дис-
функция [6]. Другое возможное объяснение сер-
дечно-сосудистых нарушений, наблюдаемых в 
ситуациях с низким уровнем белка Клото, свя-
зано с нарушением регуляции, опосредованной 
фактором роста фибробластов 23 (FGF23): белок 
Клото, обнаруживаемый в сосудистом русле, 
возможно, действует не только как эндогенный 
ингибитор сосудистой кальцификации, но и как 
кофактор, необходимый для передачи сигналов 
через FGF23 [7]; восстановление экспрессии 
белка Клото в пораженных клетках проявлялось 
антикальцинирующими эффектами FGF23 [8]. 
Y. Kamari et al. в экспериментальной модели ме-
таболического синдрома и модели атеросклероза 
на дефицитных по apo E грызунах отметили, что 
введение белка Клото сопровождалось повыше-
нием уровня холестерина в плазме крови, тем не 
менее это не увеличивало площадь атеросклеро-
тического поражения аорты. С другой стороны, 
значительно уменьшался уровень триглицеридов 
(в 1,6–2,3 раза) [9]. Стимуляция синтеза оксида 
азота белком Клото, обнаруженная в экспери-
ментальных моделях, может быть существенной 
для эндотелиального защитного эффекта. В со-
ответствии с этим уменьшение экспрессии белка 
Клото у крыс снижает способность артериальной 
вазодилатации с уменьшением экскреции мета-
болитов оксида азота [10]. C. Corsetti et al. выя-
вили, что белок Клото экспрессируется в ткани 
миокарда человека, и установили его связь с 
распространенностью ССЗ, предположив воз-
можность положительного эффекта белка Клото 
при ССЗ [11].

Таким образом, многие из вышеперечислен-
ных функций напрямую связаны с поддержа-
нием здоровья сердечно-сосудистой системы че-
ловека, а низкий уровень белка Клото может 
быть сопряжен с высокой вероятностью дебюта 
и прогрессирования ССЗ, в частности ишеми-
ческой болезни сердца (ИБС) [12]. Непосред-
ственная или опосредованная связь белка Клото 
с липидным обменом и атерогенезом остается 
малоизученной. По некоторым данным литера-
туры белок Клото оказывает защитное действие 
на стенку сосуда и обладает антиатерогенными 
свойствами [9]. Необходимы дополнительные ис-
следования, чтобы понять сложную роль белка 
Клото в регуляции уровней липидов в процессах 
атеросклероза.

Цель настоящего исследования – определить 
содержание белка Клото в крови у мужчин с 
ИБС в сравнении с контрольной группой и его 
ассоциации с липидным профилем крови.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Одномоментное исследование «случай – конт-
роль» выполнено на базе клиники и научно-кон-

сультативного отделения клиники НИИ терапии 
и профилактической медицины – филиала ФГБУ 
ФИЦ Институт цитологии и генетики СО РАН 
(НИИТПМ – филиал ИЦиГ СО РАН). В ис-
следование включены 178 мужчин, в том числе 
115 человек в возрасте 50–65 лет (I возрастная 
группа) и 63 человека старше 80 лет (II возраст-
ная группа). Основную группу составили 98 муж-
чин с ИБС, средний возраст 61,1±11,4 года, 
группу контроля – 80 мужчин без ИБС, средний 
возраст 68,1±14,4 года. Критериями ИБС было 
наличие у пациентов стенокардии напряжения, 
инфаркта миокарда или реваскуляризации коро-
нарных артерий. 

Пробы крови брали из локтевой вены утром 
натощак через 10–12 часов после приема пищи. 
Биохимические исследования проводили в ла-
боратории клинических биохимических и гор-
мональных исследований терапевтических забо-
леваний НИИТПМ – филиала ИЦиГ СО РАН. 
Уровень холестерина липопротеинов низкой 
плотности (ХС ЛПНП) рассчитывали по фор-
муле Фридвальда (ХС ЛПНП (мг/дл) = ОХС – 
ХС ЛПВП – ТГ/5, где ОХС – общий холесте-
рин; ХС ЛПВП – холестерин липопротеинов 
высокой плотности; ТГ – триглицериды); хо-
лестерина липопротеинов очень низкой плот-
ности (ХС ЛПОНП) – по формуле ХС 
ЛПОНП = ТГ/2,2; ХС-неЛПВП – по форму-
ле ХС неЛПВП = ОХС – ХС ЛПВП; коэф-
фициент атерогенности (КА) – по формуле 
КА = (ОХС – ХС ЛПВП)/ХС ЛПВП. У всех 
обследуемых концентрацию белка Клото в сы-
воротке крови измеряли с помощью иммуно-
ферментного метода согласно инструкции из-
готовителя (Human Klotho ELISA Kit, Wuhan 
Fine Biotech Co., Ltd, КНР). 

Полученные результаты показаны в виде ме-
дианы (Ме) с указанием межквартильного раз-
маха. Различия между группами оценивали с 
помощью критерия Манна – Уитни, достовер-
ными считали результаты при р < 0,05. Для 
определения силы связи использовали коэффи-
циент корреляции Спирмена. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И Их ОБСУЖДЕНИЕ

У мужчин с ИБС уровень белка Клото в сы-
воротке крови был несколько ниже, чем у муж-
чин без ИБС; в основной группе наблюдалась 
тенденция к повышению его содержания с воз-
растом (в 1,2 раза), а в группе контроля – на-
оборот, к снижению (в 1,5 раза); полученные раз-
личия не были статистически значимы (табл. 1). 
В общей группе мужчин установлена слабая от-
рицательная корреляционная связь между уров-
нем белка Клото и наличием ИБС (табл. 2). 
У мужчин с ИБС выявлена слабая прямая кор-
реляционная связь содержания белка Клото с 
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концентрацией ХС ЛПВП и слабая обратная 
корреляционная связь с КА, у лиц без ИБС уро-
вень белка Клото положительно ассоциирован с 
содержанием ОХС и КА и отрицательно – с кон-
центрацией ХС ЛПВП (см. табл. 2).

Полученные нами результаты согласуются с 
данными других исследователей. Так, например, 
у пациентов с ИБС (средний возраст 66±11 лет) 
содержание белка Клото в крови было значи-
тельно ниже, чем у лиц без ИБС (275 [212–345] 
и 767 [532–995] пг/мл соответственно, p < 0,001), 
его синтез связывают с наличием и тяжестью 
ИБС независимо от установленных сердечно-
сосудистых факторов риска, таких как возраст, 
диабет, гипертония, курение, дислипидемия и 
воспаление [13]. R.D. Semba et al. на популяци-
онной выборке получили подобные результаты, 
свидетельствующие о наличии независимой ас-
социации между повышенным уровнем белка 
Клото и низкой вероятностью развития ССЗ [14]. 
Возрастную динамику белка Клото R.S. Paula 
et al. отметили у пожилых пациентов с инфар-
ктом миокарда, средний возраст 73,1 ± 9,0 года. 
Концентрация белка Клото была выше в этой 
группе пациентов, чем у мужчин без инфарк-
та мио карда того же возраста (1,6 [0,9–2,6] и 
1,2 [1,1–1,3] нг/мл, р < 0,001) [15]. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Уровень белка Клото имеет тенденцию к 
уменьшению у лиц с ИБС, его более низкое 
содержание ассоциировано с повышенным от-

носительным риском наличия ИБС. У мужчин 
с ИБС концентрация белка Клото имеет склон-
ность к повышению с возрастом, а мужчин без 
ИБС – к снижению. У пациентов с ИБС уве-
личение содержания белка Клото в крови свя-
зано с повышением уровня холестерина ЛПВП 
и снижением КА. Таким образом, можно пред-
положить, что белок Клото у мужчин с ИБС 
проявляет антиатерогенные свойства.
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THE KLOTHO PROTEIN IN BLOOD IN MEN WITH ISCHEMIC HEART DISEASE  
AND ITS ASSOCIATION WITH A LIPID PROFILE

O.V. Timoshchenko, Yu.I. Ragino, E.M. Stakhneva, E.V. Kashtanova, Yu.P. Nikitin

Research Institute of Internal and Preventive Medicine –  
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Purpose of the study was to determine the quantitative content of Klotho protein in the blood 
of men with coronary heart disease in comparison with the control group and its association with the 
blood lipid profile. Material and methods. The study included 178 men, including 115 people aged 
50-65 years (I age group) and 63 people over 80 years (II age group). The main group included 98 
men with coronary heart disease, the average age was 61.1±11.4 years, the control group consisted 
of 80 men without coronary heart disease, and the average age was 68.1 ± 14.4 years. Klotho protein 
serum concentration was measured by ELISA. Results. Klotho’s protein level tends to decrease in 
people with coronary heart disease, its lower level is associated with an increased relative risk of 
coronary heart disease. In men with coronary heart disease, Kloto protein tends to increase with age, 
and men without coronary heart disease, on the contrary, decrease. In patients with coronary heart 
disease, an increase in Klotho protein in the blood is associated with an increase in the level of 
HDL-C and a decrease in the atherogenic coefficient. Conclusion. Thus, it can be assumed that 
Klotho protein in men with coronary heart disease exhibits anti-atherogenic properties.
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