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В настоящем отчете представлены данные о проведении клинической апробации БАД «Фэт-Х» (Пиколинат хрома) (производитель компания «Курортмедсервис», Москва).
Исследования проводились в       отделе эндокринологии ФГУ   РНЦ восстановительной медицины и курортологии Росздрава

 (июль-ноябрь 2007г.).
Метаболический синдром определяется как сочетание ожирения, нарушения толерантности к углеводам или развившийся сахарный диабет, дислипидемия, инсулинорезистентность, артериальная гипертензия и атеросклероз. Наличие 2 и более признаков характеризует развернутую картину метаболического синдрома. В основе развития данного состояния лежит развитие гиперинсулинемии и резистентности тканей к инсулину, что обуславливает как трансформацию нарушение толерантности к углеводам в сахарный диабет, так и развитие артериальной гипертонии и атеросклероза. Гиперинсулинемия и сниженная чувствительность тканей к инсулину вызывают также и более быстрое развитие атеросклероза у данной категории больных.

В настоящее время доказано, что для нормальной работы гормона инсулина, то есть для обеспечения нормального уровня сахара в крови, необходимо присутствие хрома. Хром повышает активность инсулина, укрепляет мышцы, а также способствует нормализации обмена белков, жиров и углеводов. В состав биологически активной добавки хром входит в виде соединения форме, что способствует его лучшему усвоению в организме. Доказано, что хром увеличивает резервные возможности организма запасать гликоген. Это, во-первых, способствует увеличению мышечной массы и силы сокращения мышц, а, во-вторых, косвенно влияет на снижение жировых запасов, так как большее количество углеродов может переходить в гликоген, а не жир. Хром является центральным атомом в молекуле гормоноподобного вещества - фактор усвоения глюкозы (GTF -dlucose tolerance factor) работает в содружестве с инсулином, обеспечивая транспорт глюкозы через клеточные мембраны. Также хром снижает содержание в крови нежелательного холестерина (ЛНП - холестерин) и уровень триглицеридов. Повышенное употребление Сахаров и углеводной пищи современным человеком вымывает хром из организма, к тому же резкое сокращение этого минерала в почвах приводит к хромдефицитному состоянию практически всего населения земного шара. Известно, что 40%

населения США страдают так называемым гипогликемическим синдромом (ГГС), что приводит к резким колебаниям инсулина в крови. Более того, одна четверть людей после 40 лет приобретает инсулинорезистентное состояния (при нормальном уровне выработки инсулина).
Поскольку основная биологическая роль хрома в организме человека связана с регуляцией углеводного и липидного обмена, а также с поддержанием толерантности к глюкозе можно предположить, что введение в рацион достаточного количества хрома может улучшать углеводный обмен. Таким образом БАД содержащая пиколинат хрома, используемая в комплексном лечении больных метаболическим синдромом может влиять на инсулинорезистентность, уровень глюкозы и липидов крови.
Цель работы дать оценку использования пиколината хрома ( ФЭТ-Х) в комплексном лечении больных с метаболическим синдромом.
Материалы и методы исследования.
В отделе эндокринологии Российского научного центра восстановительной медицины и курортологии МЗ РФ проводились клинические исследования по применению биологически активной добавки к пище "ПИКОЛИНАТ ХРОМА" ("ФЕТ-Х") у больных метаболическим синдромом.
Предлагаемые БАД производятся ООО "КУРОРТМЕДСЕРВИС" (Россия).
БАД "ПИКОЛИНАТ ХРОМА" (ФЕТ-Х) - действующим веществом является пиколинат хрома. С возрастом организм человека испытывает недостаток хрома. Благоприятное влияние хрома на углеводный и липидный обмены позволяет включать его практически во все пищевые добавки показанные для лечения и профилактики СД 2 типа, ожирения, атеросклероза.
Механизм действия:
· Участвует в регуляции углеводного и липидного обменов
· Корригирует энергетические процессы
· Восстанавливает толерантность к глюкозе
· Влияет на механизмы  контролирующие  массу  тела,  воздействует  на
инсулинзависимые механизмы регуляции аппетита
· Снижает уровень холестерина и триглицеридов
· Стабилизирует антиокислительную защиту
· Делает мышцы упругими и эластичными
Фармакотерапевтические эффекты:
· Нормализация     углеводного     обмена:     восстановление     нарушенной
толерантности к глюкозе, снижение гликемии
· Нормализация   липидного   обмен:   снижает   гипертриглицеридемию   и
гиперхолестеринемию
· Подавляет чувство голода
· Повышает мышечный тонус, улучшает телосложение
· Стабилизирует систему антиокислительной защиты
Критерии включения в исследование:
· Ожирение (ИМТ > 27);
· Нарушение толерантности к глюкозе или сахарный диабет 2 типа
средней тяжести в стадии компенсации;
· Гипертоническая болезнь I-II ст.;
· Дислипидемия;
· Длительность заболевания не менее 3 лет;
· Информированное согласие пациента.
Критерии исключения из исследования:
· Сахарный диабет 2 типа в стадии декомпенсации;
· Сахарный диабет 1 типа;
· Кетоацидоз;
· Беременность или лактация;
· Хронические заболевания желудочно - кишечного тракта, печени,
почек;
· Тяжелые    сердечно    -    сосудистые    заболевания    (нестабильная
стенокардия,    сердечная    недостаточность,    инфаркт    миокарда,
гипертоническая болезнь III ст.);
· Психические заболевания;
· Алкоголизм.
Дизайн исследования.
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В исследование были включены 45 больных метаболическим синдромом. В данной группе 19 человек имели нарушение толерантности к глюкозе, проявлявшееся нормальным уровнем глюкозы крови и повышением уровня ИРИ. Остальные 26 больных имели сахарный диабет типа 2 Основная группа 25 человек принимала пиколинат хрома. Больные сахарным диабетом основной группы получали сахароснижающие препараты (15 человек), больные с нарушением толерантности к углеводом (10 человек) находились на гипокалорийной диете. Группа контроля - 20 человек получала стандартное лечение сахарного диабета с использованием диеты и сахароснижающих препаратов (11 человек) или гипокалорийную диету (9человек).


Группы   были   сопоставимы   по   возрасту,   длительности
заболевания, характеру получаемого лечения.
Проводилось исследование антропометрических показателей, уровня глюкозы крови натощак триглицеридов, общего холестерина, липидов низкой плотности, липидов высокой плотности, иммунореактивного инсулина, показателей перикисного окисления липидов дважды до включения в исследование и по завершению курса. До и после исследования рассчитывали индекс НОМА, свидетельствующий о чувствительности к инсулину.
Статистическая обработка результатов проводилась с использованием статистической программы Statistica 6.0
Результаты исследования. Было проведено обследование 45 больных в возрасте от 40 до 67 лет. Средний возраст больных составил 54,1±2,72 лет. Длительность заболевания составила от 1 года до 9 лет, в среднем 4,63 + 0,58 лет. Группа состояла из 22 мужчин и 23 женщин.
В обследованной группе у пациентов 19 человек диагностировано нарушение толерантности к глюкозе, больные данной группы не получали сахароснижающих препаратов. У остальных 26 человек был диагностирован сахарный диабет типа 2, в данной группе больные получали терапию сахароснижающими препаратами (сочетанием метформина с диабетоном MB.) Все пациенты имели ИМТ выше нормы, у Зх человек определялся избыточный вес (индекс массы тела до 29,9) остальные пациенты имели ожирение различной степени выраженности (ИМТ от 30 до 40). В целом группа пациентов характеризовалась наличием избыточной массы тела и ожирением (Таблица!.). Из сопутствующих заболевания у пациентов определялась артериальная гипертензия у 45 человек, 3 больных имели ишемическую болезнь сердца 1-11 ФК, заболевания желудочно- кишечного тракта определялись у 18 больных (хронический гастродуоденит, хронический холецистопанткреатит), жировой гепатоз диагностирован у 39 пациентов.       В    целом    по   группе    определялось    повышение    уровня
триглицеридов,   холестерина,   липидов   низкой   плотности,   и
снижение
липидов высокой плотности. В        период        исследования
коррекция
сахароснижающей терапии ни в основной,    ни в контрольной
группе не
проводилась.
Таблица 1. Динамика антропометрических показателей до и после лечения
	Антропометрический
	Основная группа
	Контрольная группа

	показатель
	До лечения
	После лечения
	До лечения
	После лечения

	Рост (см)
	166,51
	±2,76
	167,35
	±2,17

	Вес (кг)
	84,17±4,27
	83,94±3,44
	85,45±4,69
	84,51±5,77

	ИМТ
	32,64+0,78
	31,96±0,77
	35,54+3,22
	35,21±2,99

	Количество        жировой ткани (%)
	44,61 ±1,43
	44,35±1,48
	43,78±2,15
	42,86±3,27

	Количество        жировой ткани (кг)
	40,65±2,22
	39,88±3,35
	40,29±3,18
	41,02±4,28

	Обезжиренная масса (кг)
	49,56±1,31
	48,94±1,89
	48,62±2,12
	49,67±3,24

	Количество воды (кг)
	33,83+0,97
	34,91 ±0,84
	34,65±1,08
	35,47±0,95

	Объем талии (см)
	91,55+2,89
	92,14±3,22
	90,65±4,25
	90,28±3,91


Данные представленные в таблице 1 свидетельствуют, что как в основной группе, так и контрольной существенной динамики антропометрических показателей не наблюдалось.
Таблица 2 Динамика исследуемых показателей в основной и контрольной группе
	показатель
	норма
	Основная группа п=25 М±т
	Контрольная группа п=20 Mini

	Глюкоза крови
ммоль/л
	4,22±0,087
	7,58±0,42* 6,29±0,50**
	7,64+0,37* 7,31+0,23

	Иммунореактивный
инсулин мЕд/л
	14,5+2,14
	24,78±2,79 18,32±2,34**
	22,56+3,15* 18,18+4,21

	Индекс НОМА
	1,21-1,45
	7,88+0,47* 6,24+0,84**
	7,98+0,95* 7,54+0,63


В числителе показатель до лечения, в знаменателе - после лечения * достоверность различия по сравнению с нормой Р<0,05 ** достоверность различия до и после курса лечения Р<0,05
В обследованной группе больных наблюдалась гипергликемия, гиперинсулинемия и инсулинорезистентность, о чем свидетельствует повышения индекса НОМА. В результате приема БАД Фэт-Х произошло снижение как уровня глюкозы крови, так и уровня ИРИ и индекса НОМА. Данная динамика свидетельствует об уменьшении признаков инсулинорезистентности и улучшении показателей углеводного обмена. У всех пациентов был повышен индекс НОМА, что свидетельствует об инсулинорезистентности ( Таблица 2).
Таблица 3 Динамика исследуемых показателей в основной и контрольной группе
	показатель
	норма
	Основная группа п=25 М±т
	Контрольная группа п=20 М±т

	Триглицериды
г/л
	1,23+0,04
	2,78+0,21* 2,15±0,26**
	2,66+0,37* 2,49+0,78

	Холестерин ммоль/л
	4,81+0,25
	5,68+0,22* 5,29+0,18**
	5,45+0,26* 5,18+0,15

	Липиды        низкой плотности ммоль/л
	2,88+0,08
	3,34+0,19* 3,04+0,14**
	3,22+0,17* 3,27+0,45

	Липиды     высокой плотности ммоль/л
	1,90+0,04
	1,14+0,05* 1,16+0,03
	1,12+0,04* 1,17+0,06


В числителе показатель до лечения, в знаменателе — после лечения * достоверность различия по сравнению с нормой Р<0,05 ** достоверность различия до и после курса лечения Р<0,05
Среди    обследованных         больных    отмечалось    гиперлипидемия,
проявлявшаяся
гипертриглицеридемией,
гиперхолестеринемией,
повышением липидов низкой плотности и снижением липидов высокой плотности (таблица 3). После приема БАД Фэт -X наблюдалась положительная динамика всех показателей липидограммы кроме липидов высокой плотности.
Таблица 4.
	Динамика показателей перекисного окисления липидов до и после лечения

	Исследуемый показатель
	Основная группа
	Контрольная группа

	
	До лечения
	После лечения
	До лечения
	После
лечения

	НСТ - тест (Н 20 - 40 %)
	33,45+3,65
	40,27±5,36
	49,8+5,6
	48,2+6,1

	Активность эластазы (Н 200 ± 4,5 нМ/мл)
	159,68±5,9
	174,6±8,5*
	154,2±7,2
	158,8+10,8

	(α1   -  ПИ  (Н  20  -  30 ИЕ/мл)
	20,32±1,39
	22,65+1,94
	27,1+3,1
	26,8±2,9

	α2  -  МГ   (Н  4,9±0,12 ИЕ/мл)
	4,18+0,36
	4,22±0,39
	6,1±0,9
	5,8+0,8

	Коэффициент деструкции (Н 6,6 - 10)
	7,45±0,74
	8,61±0,88
	6,3±0,56
	6,2±0,32

	Диеновые конъюгаты (Н 5,49±0,024 отн.Ед.)
	5,71+0,24
	5,68+0,36
	5,64±0,34
	5,45±0,41

	Малоновый диальдегид (Н     31,2±2,3     нМ/мг белка)
	7,94±0,44
	12,45+0,35 *
	8,2±4,6
	8,5±3,9


При оценке показателей функциональной активности нейтрофилов, эластазо - ингибиторной активности сыворотки крови, а также уровня перекисного окисления липидов (ПОЛ) у обследованных больных не было отмечено значительных отклонений от нормы. Тем не менее обращает внимание снижение активности эластазы, некоторое снижение ссг -макроглобулина и увеличение коэффициента деструкции, а также значительное снижение конечного продукта ПОЛ - малонового диальдегида (таблица 4).
При анализе полученных результатов в группе больных получавших БАД, достоверно значимая динамика получена по активности эластазы и уровню значительно сниженного малонового диальдегида (таблица 4). Следует отметить статистически недостоверное увеличение спонтанного НСТ - теста в основной группе, что косвенно свидетельствует некотором увеличении функциональной активности нейтрофилов периферической крови и, соответственно, об увеличении генерации активных форм кислорода.   В   свою   очередь,   повышение   активных   форм   кислорода
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	33,45+3,65
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При оценке показателей функциональной активности нейтрофилов, эластазо - ингибиторной активности сыворотки крови, а также уровня перекисного окисления липидов (ПОЛ) у обследованных больных не было отмечено значительных отклонений от нормы. Тем не менее обращает внимание снижение активности эластазы, некоторое снижение ссг -макроглобулина и увеличение коэффициента деструкции, а также значительное снижение конечного продукта ПОЛ - малонового диальдегида (таблица 4).
При анализе полученных результатов в группе больных получавших БАД, достоверно значимая динамика получена по активности эластазы и уровню значительно сниженного малонового диальдегида (таблица 4). Следует отметить статистически недостоверное увеличение спонтанного НСТ - теста в основной группе, что косвенно свидетельствует некотором увеличении функциональной активности нейтрофилов периферической крови и, соответственно, об увеличении генерации активных форм кислорода.   В   свою   очередь,   повышение   активных   форм   кислорода
длительность заболевания 4,53+0,68 года, ИМТ 32,12±1,61. Таким образом, группы различались между собой только по виду получаемой терапии и по длительности заболевания.
В        результате        исследования
достоверной        динамики
антропометрических показателей ни в одной из подгрупп не наблюдалось.
Таблица 6
Динамика показателей в зависимости от вида получаемой терапии
	показатель
	Группа 1 п=10
М±т
	Группа 2 п=15 М±т

	Глюкоза крови
	5,88±0,36 4,71±0,50*
	8,03±0,36 7,96±0,25

	ИРИ
	22,07±3,27 18,87±2,37*
	24,82±2,28 18,10±3,06*

	Индекс НОМА
	6,06+0,85 5,15+0,84*
	8,92+0,83 4,89+0,85*


В числителе показатель до лечения, в знаменателе - после лечения * достоверность различия до и после курса лечения Р<0,05
При исследовании динамики гликемии ИРИ и индекса НОМА, оказалось, что в группе больных с нарушением толерантности к углеводом снизился как уровень глюкозы крови так и ИРИ и НОМА, что свидетельствует об улучшении показателей углеводного обмена. В подгруппе больных с сахарным диабетом достоверной динамики уровня глюкозы крови не наблюдалось, вместе с тем достоверно снизился уровень ИРИ и индекс НОМА.
В подгруппе 1 (таблица 7) наблюдалось некоторое улучшение показателей липидного обмена, при этом фракции липидов низкой и высокой плотности существенно не изменились. В подгруппе 2 получена положительная динамика по всем исследуемым показателям липидного профиля.
Таблица 7
Динамика показателей в зависимости от вида получаемой терапии
	показатель
	Группа 1 п=10
М±т
	Группа 2 п=15 М±т

	Триглицериды
	2,53±0,26 2,04±0,21*
	3,74±0,13 2,83±0,43*

	Холестерин
	5,91±0,34
5,28±0,33*
	5,87±0,25 5,30±0,26*

	Липиды низкой протности
	3,68±0,24 3,43±0,22
	3,86±0,21 3,36±0,26*

	Липиды высокой плотности
	1,14±0,02 1,28±0,018
	1,13±0,04 1,24±0,04*


В числителе показатель до лечения, в знаменателе - после лечения * достоверность различия до и после курса лечения Р<0,05
Таблица 8.
Динамика показателей перекисного окисления липидов в I и  II подгруппах до и после приема БАД
	Исследуемый показатель
	До/после лечения
	I
подгруппа
	II
подгруппа

	НСТ - тест (Н 20 - 40 %)
	До
	33,83±3,29
	31,5414,38

	
	После
	40,81+3,52*
	41,61+5,15*

	Активность эластазы
	До
	158,58±8,37
	154,82±7,14

	(Н 200 ± 4,5 нМ/мл)
	После
	178,47+10,43*
	182,24±9,64*

	α1- ПИ (Н 20 - 30 ИЕ/мл)
	До
	19,63±2,28
	25,42±3,14

	
	После
	21,26±3,31
	22,74±2,52

	α2 - МГ (Н 4,9 ±0,12 ИЕ/мл)
	До
	4,24+0,23
	3,39±0,22

	
	После
	4,67±0,41
	4,48+0,29*

	Коэффициент деструкции
	До
	8,43+1,35
	7,54±0,61

	(Н 6,6-10)
	После
	7,23+1,24
	8,94±0,98

	Диеновые конъюгаты
	До
	5,87±0,41
	5,88±0,22

	(Н 5,49 ± 0,024 отн. Ед.)
	После
	5,49+0,47
	5,59±0,42

	Малоновый диальдегид
	До
	7,69+0,56
	8,1+0,39

	(НЗ 1,2 ± 2,3 нМ/мг белка)
	После
	10,2±0,33*
	13,51±0,68*


Примечание: * - достоверная динамика
Сравнивая динамику показатели функциональной активности нейтрофилов, эластазо - ингибиторной активности сыворотки крови и ПОЛ следует отметить достоверные изменения у больных I подгруппы по уровню НСТ, теста, активности эластазы и малонового диальдегида. Во II подгруппе достоверно увеличились спонтанный НСТ - тест и активность сс2 -макроглобулина. Как было упомянуто выше, увеличение НСТ - теста свидетельствует о повышении активности нейтрофилов, что сопровождается генерацией свободных радикалов и выбросом эластазы. Это процесс компенсируется возрастанием активности oti - протеиназного ингибитора, который связывает эластазу нейтрофилов и протеиназы. Благодаря этому не увеличивается коэффициент деструкции, первичные (диеновые конъюгаты) и конечные продукты (малоновый диальдегид) ПОЛ.
Заключение
Резюмируя изложенное выше, можно отметить улучшение состояния углеводного и липидного обменов, показателей перикисного окисления липидов, что в совокупности приводит к снижению тканевой инсулинорезистентности.
Таким образом, результаты проведенных клинических исследований свидетельствуют о хорошей переносимости БАД «ФЭТ-Х» (пиколинат хрома) положительном влиянии на углеводный и липидный обмены, уровень инсулина и инсулинорезистентность. Снижение уровня ИРИ натощак в процессе приема БАД «ФЭТ-Х» ( пиколинат хрома) способствует снижению инсулинорезистентности и профилактике прогрессирования метаболического синдрома и сахарного диабета типа 2. Достоверное уменьшение уровня холестерина, в том числе липидов низкой плотности в сочетании с повышением липидов высокой плотности способствуют нормализации липидного обмена и профилактике атеросклероза.
БАД «ФЭТ-Х» (Пиколинат хрома) могут быть рекомендованы как компоненты комплексной терапии больных с различными проявлениями метаболического синдрома: избыточным весом или ожирением, нарушением толерантности к глюкозе или сахарным диабетом типа 2, артериальной гипертонией, дислипидемией.
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