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Представления об атеросклерозе как патологии жирных кислот (ЖК), синдроме дефицита в клетках полиеновых ЖК 
изложены нами в 1990 г. Спирты холестерин (ХС) и глицерин выполняют в метаболизме ЖК единую физико-химическую 
функцию – превращают полярные ЖК в неполярную форму – эфиры холестерина (ЭХС) и триглицериды (ТГ). Количество 
ЖК, которые липопротеины (ЛП) переносят в ТГ, значительно превышает количество ЖК как ЭХС; ТГ доминируют в 
клетках, ЭХС – вне клеток. Гипертриглицеридемия – нарушение превращения в крови филогенетически поздних инсулин-
зависимых пальмитиновых и олеиновых ЛП очень низкой плотности (ЛПОНП) и рецепторного апоЕ/В-100-эндоцитоза 
клетками безлигандных ЛПОНП. Гипертриглицеридемия – нарушение обеспечения клеток субстратами энергии, проблема 
«энергетики» клеток, образования аденозинтрифосфата. Предлагаем оценивать прогностическое значение ХС в плазме 
крови только при физиологичном уровне ТГ. Каким бы высоким не было в плазме крови содержание ХС при семейной гипер-
холестеринемии, ХС не повышает содержания ТГ. Увеличение концентрации ТГ всегда приводит к увеличению содержания 
ХС, особенно ХС-ЛП низкой плотности (ЛПНП). Если в плазме крови повышен уровень ТГ и ХС, следует начать с нормали-
зации диетой содержания ТГ. Только при физиологичном уровне ТГ рационально оценивать содержание в плазме крови ХС. 
Нередко после снижения содержания ТГ ХС спонтанно снижается сам. Полагаем, что функции филогенетически ранних 
оседлых макрофагов интимы и поздних моноцитов → макрофагов различаются; функциональные особенности вторых 
при избыточной индукции субстратом (безлигандные ЛПНП) формируют атероматоз. Повышение содержания апоС-III в 
плазме крови – тест накопления в крови афизиологичных пальмитиновых ЛПНП, компенсаторная активация липолиза ТГ в 
ЛПНП, но не блокада биологической функции трофологии, биологической реакции экзотрофии.
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The concepts of atherosclerosis as a fatty acids pathology, deficiency syndrome in cells of polyene fatty acids were expounded in 
1990. The spirits cholesterol and glycerin play integrated physical chemical function in fatty acids' metabolism in transforming 
polar fatty acids into such non-polar form as ethers cholesterol and triglycerides. The amount of fatty acids transferred by 
lipoproteins to triglycerides significantly exceeds amount of fatty acids as ethers cholesterol. The triglycerides dominate in cells 
and ethers cholesterol outside cells. The hypertriglyceridemia is a disorder of transformation in blood of phylogenetically late 
insulin-dependent palmitic and oleinic lipoproteins of very low density and receptor apoE/B-100-endocytosis by cells of non-
ligand lipoproteins of very low density. The hypertriglyceridemia is a disorder of support of cells with energy substrates, problem 
of cell “energetics”, formation of adenosine triphosphate. It is proposed to evaluate prognostic value of spirits cholesterol in blood 
plasma only in case of physiological level of triglycerides. The spirits cholesterol never exceeds content of triglycerides however 
high would be content of spirits cholesterol in blood plasma under family hypercholesterolemia. The increasing of concentration 
of triglycerides always results in increasing of content of spirits cholesterol and especially spirits cholesterol-lipoprotein of low 
density. If level of triglycerides and spirits cholesterol is increased normalization of content of triglycerides using diet is to be 
implemented. To evaluate content of spirits cholesterol in blood plasma is rational only under physiological level of triglycerides. 
Quite often, after decreasing of content of triglycerides content of spirits cholesterol spontaneously decreases by itself. It is 
supposed that functions of phylogenetic early resident macrophages of intima and late monocytes-macrophages differs. The 
functional characteristics of second ones under surplus induction by substrate (non-ligand lipoproteins) forms atheromatosis. 
The increasing of content of apoC-III in blood plasma - test of accumulation of blood of aphysiologic palmitic lipoproteins of low 
density, compensatory activation of lipolysis of triglycerides in lipoproteins of low density, but not blockade of biological function 
of trophology, biological reaction of exotrophy.
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глицерин выполняют в метаболизме ЖК in vivo одну и ту же 
физико-химическую и биохимическую функцию: они пре-
вращают полярные ЖК в неполярную форму, в эфиры холе-
стерина (ЭХС) и эфиры глицерина – триглицериды (ТГ). В 
полярной форме большое количество ЖК трудно провести 
через бислой полярных липидов в плазматической мембра-
не при реализации эффективного активного рецепторного 
эндоцитоза ЖК в форме неполярных липидов. Выраженное 
различие физико-химических свойств ЖК является основой 
того, что превращать ЖК в неполярную форму приходится в 
реакции этерификации с разными спиртами. Заметим, что ла-
боратории клинической биохимии не измеряют содержание 
ТГ; биохимические анализаторы определяют концентрацию 
спирта глицерина; его-то мы и называем ТГ. Согласно физи-
ческой химии принято считать, что в реакции этерификации 
спирт этерифицирует кислоту, ЖК, поэтому образовавшиеся 
эфиры называют по имени спирта; эфиры глицерина – глице-
риды и эфиры спирта ХС (ЭХС). 

Количество ЖК, которые ЛП переносят в плазме кро-
ви в форме эфиров со спиртом глицерином – в глицеридах, 
преимущественно в ТГ, а жировые клетки депонируют, в 
десятки раз превышает количество ЖК, которые ЛП пере-
носят в форме ЭХС; ТГ доминируют в цитоплазме клеток. 
В форме полярных глицеридов (ди-, моноглицеридов) и по-
лярных фосфолипидов апоА-I в составе ЛП высокой плотно-
сти (ЛПВП) миллионы лет переносит все ЖК: насыщенные 
ЖК (НЖК), мононенасыщенные ЖК с одной двойной связью 
(ДС, МЖК), ненасыщенные ЖК с 2–3 ДС (ННЖК) и эссен-
циальные ПНЖК с 4–6 ДС в цепи ЖК. 

АпоВ-48 в форме неполярных ТГ в составе хиломикро-
нов переносит к клеткам НЖК + МЖК. На последующих 
ступенях филогенеза апоВ-100 раньше в составе ЛП низкой 
(ЛПНП) и позже – в ЛП очень низкой плотности (ЛПОНП) 
переносит к клеткам НЖК + МЖК + ННЖК тоже в форме 
ТГ. Спирт ХС задействован в переносе ЖК только во вне-
клеточной среде; в клетках, если исключить наружный моно-
слой бислойной плазматической мембраны, ХС практически 
отсутствует. На ступенях филогенеза апоА-I в составе ЛПВП 
стал переносить ЖК в форме ТГ на миллион лет раньше, чем 
в этой функции стал участвовать in vivo спирт ХС [4]. Мы по-
лагаем, что основной единицей в диагностике и оценке гипер- 
липопротеинемии (ГЛП) являются ТГ (гипертриглицериде-
мия), спирт глицерин, а не спирт ХС.

Глицерин этерифицирует НЖК + МЖК + ННЖК, спирт 
ХС – только ПНЖК и в составе ЛПВП эндогенную олеино-
вую МЖК. Количество НЖК + МЖК + ННЖК, которые эте-
рифицирует глицерин в неполярные ТГ, более чем в 100 раз 
больше количества ПНЖК, которые этерифицирует ХС. Од-
нако основная масса ТГ локализована в клетках, а основная 
масса поли-ЭХС – вне клеток, в межклеточной среде, плазме 
крови, в составе ЛП. В силу такой локализации содержание 
ХС в плазме крови в несколько раз выше, чем ТГ, точнее 
глицерина [5]. Напомним, что лаборатории клинической 
биохимии не могут определять содержание ТГ, ди- и моно-
глицеридов в плазме крови и в составе ЛП; биохимические 
анализаторы определяют спирт глицерин; его содержание мы 
именуем ТГ. 

Наступает смена парадигм, и на первое место в диагно-
стике нарушений системы ЛП, в патогенезе гипертриглице-
ридемии и гипергликемии тоже выходят ТГ и содержание в 
плазме крови полярных неэтерифицированных ЖК (НЭЖК) 
в ассоциации с альбумином и без него. Гипертриглицериде-
мия – нарушение переноса в межклеточной среде и погло-
щения клетками только НЖК и МЖК в форме ТГ в соста-
ве филогенетически поздних олеиновых и пальмитиновых 
ЛПОНП. Гипертриглицеридемия – нарушение метаболизма 
всего двух ЖК – пальмитиновой НЖК и олеиновой МЖК; 
обе ЖК являются субстратом для окисления в митохондриях, 
синтеза аденозинтрифосфата (АТФ). 

Гипертриглицеридемия – нарушение обеспечения клеток 
субстратами энергии, проблема «энергетики», образования 

Введение. Представления об атеросклерозе как патологии 
жирных кислот (ЖК), синдроме дефицита в клетках эссенци-
альных полиеновых ЖК (ПНЖК) опубликованы нами в 1990 г.  
[1]. Прошла четверть века, однако мы не можем сказать, что 
наше понимание патогенеза, профилактики атеросклероза и 
атероматоза получило широкое распространение. Нет более 
сложной задачи, чем менять устоявшиеся мнения людей, да-
же в том случае, если они неверны. Подтверждая биологи-
ческую реальность наших выводов относительно патогенеза 
атеросклероза, мы 20 годами позже изложили новую, фило-
генетическую теорию общей патологии [2]. Теория является 
логичным продолжением, современным вариантом гумо-
ральной теории К. Рокитанского (1826) и клеточной теории 
Р. Вирхова (1846) и составляет теоретическое обоснование 
всех наших предложений относительно общности этиологии 
и патогенеза метаболических пандемий. 

Филогенетическая теория общей биологии постулирует, 
что становление этиологии и патогенеза метаболических 
пандемий, болезней цивилизации, которые становятся про-
блемой для вида Homo sapiens, проходило длительно, в тече-
ние миллионов лет, последовательно на ступенях филогенеза, 
одновременно со становлением всех биологических функций 
и биологических реакций. Если частота неинфекционного 
заболевания в популяции превышает 5–7%, его этиологиче-
скую основу, по нашему мнению, составляет нарушение био-
логических функций и биологических реакций. 

Предложенный нами патогенез атеросклероза – дефи-
цит в клетках эссенциальных ПНЖК мы обосновали био-
логическими представлениями фило- и онтогенеза, новыми 
биохимическими и физико-химическими данными, новыми 
методами, результатами физико-химических экспериментов 
и наблюдениями в клинике. Однако и в настоящее время кли-
ницисты при объяснении действия препаратов, которые они 
назначают при лечении атеросклероза и ишемической болез-
ни сердца, ссылаются на сведения, которые не соответствуют 
положениям общей биологии, физиологии, физической хи-
мии и биохимии. Новые теории в биологии и медицине ред-
ко побеждают прежние понятия, чаще приверженцы старой 
теории уходят на покой, а молодежь постепенно усваивает 
новую теорию. Нередко период между прежними и новыми 
представлениями длится сотни лет – дистанция огромного 
размера. 

История науки утверждает, что в ситуациях смены пара-
дигм переход от прежних положений к новым воззрениям в 
науке не соответствует принципам формальной логики. Новые 
представления кажутся нелогичными и определенное время 
для них иногда нет даже твердых оснований. Доказательства 
в пользу новой теории не могут произрастать из прежних, 
не всегда даже формально обоснованных заключений [3]. 
Слишком долго наши взгляды на атеросклероз как патологию 
ПНЖК не находят понимания на основании того, что они не 
укладываются в «прокрустово ложе» холестериновой теории; 
это иные представления о патогенезе заболевания. 

Новое понимание патогенеза метаболических пандемий, 
«болезней цивилизации» имеет практическую направлен-
ность. Филогенетическую теорию общей патологии можно 
не только разрабатывать далее, но и реализовать на практике 
с самых ранних этапов восприятия ее специалистами в меди-
цине. В отличие от «века холестериновой теории атероскле-
роза» нарушение обмена липидов и липопротеинов (ЛП) in 
vivo мы рассматриваем как изменение физиологичных про-
цессов, нарушения метаболизма ЖК. Они включают эндо-
генный синтез ЖК из ацетата; перенос их в межклеточной 
среде в составе ЛП; пассивное (по градиенту концентрации) 
и активное (рецепторное) поглощение ЖК клетками и мета-
болические превращения ЖК в функционально дифференци-
рованных клетках. 

Более ранняя в филогенезе этерификация ЖК спиртом 
глицерином по сравнению со спиртом холестерином 

Одноатомный циклический гидрофобный вторичный 
спирт холестерин (ХС) и трехатомный гидрофильный спирт 
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АТФ. Она вызвана нарушением активного формирования в 
крови и поглощения клетками лигандных олеиновой и паль-
митиновой ЛПОНП путем апоЕ/В-100-эндоцитоза. Гипер-
триглицеридемия – нарушение биохимических превращений 
в крови филогенетически поздних инсулинзависимых паль-
митиновых и олеиновых ЛПОНП и нарушение активного 
апоЕ/В-100-эндоцитоза этих ЛПОНП клетками [6]. 

Мы предлагаем гиперхолестеринемию как диагности-
ческий тест оценивать только при физиологичном уровне 
ТГ. Причиной повышения содержания ХС в плазме крови, 
ХС-ЛПНП за исключением единственно ГЛП фенотипа II а 
является гипертриглицеридемия. Гиперхолестеринемия при 
физиологичном уровне ТГ характеризует изолированную 
патологию ЛПНП, в частности семейную гиперхолестери-
немию, отсутствие (половина) на плазматической мембране 
клеток апоВ-100 рецепторов, а, следовательно, и поглощение 
клетками ЛПНП. 

Этерификация индивидуальных ЖК в разных позициях 
(sn-) трехатомного спирта глицерина формирует позицион-
ные изомеры – миристиновые, пальмитиновые, стеариновые, 
линолевые и линоленовые ТГ. Различие синтезированных в 
гепатоцитах ТГ определяется тем, какая ЖК этерифицирова-
на в позиции sn-2 трехатомного спирта глицерина со вторич-
ной спиртовой группой. ЖК в позиции sn-2 в тонкой кишке 
не может гидролизовать панкреатическая липаза; энтероци-
ты всасывают ее в форме 2–моноацилглицерина [7]. В ци-
тозоле энтероциты реэтерифицируют гидролизованные ЖК 
фактически в те же ТГ, в которых они были в пище. 

В силу стерических различий индивидуальных ТГ гепа-
тоциты синтезированные пальмитиновые, олеиновые, лино-
левые и линоленовые ТГ раздельно этерифицируют в состав 
одноименных ЛПОНП. Последующие превращения секре-
тированных гепатоцитами ЛПОНП различаются. В физио-
логичных условиях пальмитиновые и олеиновые ЛПОНП в 
крови, в процессе гидролиза в них части ТГ и уменьшения их 
количества формируют апоЕ/В-100-лиганд и их поглощают 
инсулинзависимые клетки в форме ЛПОНП. В физиологич-
ных условиях ни пальмитиновые, ни олеиновые ЛПОНП не 
превращаются в ЛПНП.

ЛПНП физиологично становятся только линолевые и 
линоленовые ЛПОНП; это происходит, когда белок, перено-
сящий полиеновые эфиры холестерина (БППЭХ), образует 
тройственный ассоциат ЛПВП + БППЭХ + ЛПОНП, в кото-
ром в состав линолевых и линоленовых ЛПОНП переходят 
из ЛПВП все ПНЖК в форме поли-ЭХС. Последние, буду-
чи более гидрофобными, чем ТГ, и меньшими по размерам, 
превращают ЛПОНП в одноименные ЛПНП. Поли-ЭХС ак-
тивируют и формирование апоВ-100-лиганда, и поглощение 
лигандных ЛПНП всеми клетками in vivo путем апоВ-100 
активного эндоцитоза. 

Если в плазме крови одновременно с гипертриглицери-
демией повышено содержание ХС-ЛПНП, что тоже явля-
ется патологией в первую очередь зависимых от инсулина 
пальмитиновых и олеиновых ЛПОНП. Это определяется 
тем, что часть пальмитиновых ЛПОНП при нарушении био-
химических превращений их в крови, при низкой константе 
скорости гидролиза пальмитиновых ТГ под действием пост-
гепариновой липопротеинлипазы и ее кофермента апоС-II не 
формируют апоЕ/В-100-лиганд. По этой причине их не свя-
зывают апоЕ/В-100-рецепторы и клетки не поглощают паль-
митиновые ЛПОНП. 

При длительной циркуляции в крови безлигандные паль-
митиновые ЛПОНП при медленном гидролизе ТГ обретают 
гидратированную плотность, свойственную пальмитиновым 
ЛПОНП → ЛПНП: они, как ЛПОНП, содержат большое ко-
личество апоЕ и пальмитиновых ТГ. Сформировать апоВ-100-
лиганд пальмитиновые ЛПНП также не могут, они становятся 
в крови эндогенными флогогенами с большой мол. массой, 
инициаторами биологической реакции воспаления, «биологи-
ческим мусором». Повышение ХС-ЛПНП – это накопление в 
крови по сути пальмитиновых ЛПОНП → ЛПНП, которые по-

сле гидролиза в них части ТГ, не сформировав лиганда, приоб-
рели гидратированную плотность, равную ЛПНП. 

Повышение в плазме крови уровня ХС-ЛПНП проис-
ходит в двух случаях: при отсутствии апоЕ/В-100-лиганда 
у пальмитиновых ЛПОНП и апоВ-100 лиганда у линолевых 
и линоленовых ЛПНП. В крови накапливаются поли-ЭХС, 
которые из ЛПВП переходят не в филогенетические линоле-
вые и линоленовые ЛПОНП, а фактически в пальмитиновые 
ЛПОНП → ЛПНП. Вторым источником увеличения коли-
чества ХС-ЛПНП является неэтерифицированный ХС, ко-
торый содержат в поверхностном монослое пальмитиновые 
ЛПОНП → ЛПНП. 

В афизиологичных условиях количество секретирован-
ных гепатоцитами пальмитиновых ЛПОНП может быть в не-
сколько раз больше, чем линолевых и линоленовых ЛПОНП. 
Чем выше уровень ХС-ЛПНП, тем больше содержание в 
крови ПНЖК в форме поли-ЭХС, которые не могут погло-
тить клетки, и тем более выражен дефицит в клетках ПНЖК 
и формирование атеросклероза. В какой мере повышение в 
плазме крови содержания ТГ (спирта глицерина), патология 
НЖК приводит к повышению уровня ХС-ЛПНП, в такой же 
мере увеличивается риск развития атеросклероза и основно-
го его клинического симптома – атероматоза интимы артерий 
эластического и смешанного типов. Основной причиной по-
вышения уровня ХС-ЛПНП при ГЛП типа II при избытке в 
пище пальмитиновой НЖК является гипертриглицеридемия 
[8]; она повышает в крови содержание ХС в форме поли-ЭХС 
(ПНЖК из ЛПВП) и неэтерифицированного ХС (из пальми-
тиновых ЛПОНП). 

Развитие гипертриглицеридемии (повышение содержа-
ния в плазме крови этерифицированных глицерином НЖК) 
влечет за собой нарушение снабжения клеток и тканей суб-
стратами для наработки энергии – проблемы энергообе-
спечения in vivo. Присоединение к гипертриглицеридемии 
неэтерифицированного спиртом ХС и этерифицированных 
спиртом ПНЖК инициирует нарушения структуры плазма-
тической мембраны клеток и формирование атероматоза ин-
тимы артерий эластического типа, а иногда и неалкогольной 
жировой болезни печени [9]. 

Биохимические реакции формирования гипертриглицери-
демии 

Причинами формирования гипертриглицеридемии явля-
ются:

– избыточное количество поступающих с пищей экзоген-
ных ЖК, главным образом олеиновой МЖК и пальмитино-
вой МЖК;

– повышение эндогенного синтеза С 16:0 пальмитиновой 
НЖК и ω-9 С 18:1 олеиновой МЖК из экзогенной глюкозы; 

– нарушение элонгации (удлинение) пальмитиновой 
НЖК с образованием С 18:0 стеариновой НЖК; 

– нарушение десатурации (введение в цепь ЖК двойной 
связи (–С=С–) с образованием из стеариновой ω-9 С 18:1 
олеиновой МЖК); 

– первично низкая активность постгепариновой липопро-
теинлипазы (ЛПЛ) и ее кофермента апоС-II. 

Биохимическая реакция десатурации – введение в цепь 
атомов углерода ДС приводит к образованию МЖК. Так об-
разуется С 14:1 миристолеиновая МЖК из С 14:0 миристи-
новой НЖК, С 16:1 ώ-7 пальмитолеиновая МЖК из С 16:0 
пальмитиновой НЖК и ω-9 С1 8:1 олеиновая МЖК из С 18:0 
стеариновой НЖК. Повышенное поглощение С 16:0 пальми-
тиновой НЖК пищи соматическими клетками, как и ее син-
тез in situ de novo из глюкозы, сопровождают явления липо-
токсичности. В цитозле и эндоплазматической сети клеток 
пальмитиновая НЖК спонтанно химически взаимодействует 
с белками, формируя нежелательную реакцию пальмитоили-
рования. Существует позитивная достоверная коррелятивная 
зависимость между содержанием в плазме крови НЖК и син-
дромом инсулинорезистентности (ИР) [10]. Для диагностики 
последнего применяют тест толерантности к глюкозе, в том 
числе по упрощенному методу HOMA-IR. 
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Триглицериды повышают содержание ХС в ЛП плазмы 
крови и инициируют гипергликемию

Мы предлагаем оценивать диагностическое, прогно-
стическое значение содержания спирта ХС в плазме крови 
только при физиологичном уровне ТГ. Каким бы высоким не 
было в межклеточной среде содержание ХС, особенно при 
семейной гиперхолестеринемии, ХС не повысит содержание 
в плазме крови ТГ. В то же время увеличение в плазме крови 
концентрации ТГ (спирта глицерина) всегда повысит содер-
жание ХС. Уровень в плазме крови ХС, особенно ХС-ЛПНП, 
во многом определяется именно повышением в плазме крови 
концентрации ТГ. Если в плазме крови одновременно повы-
шен уровень ТГ и ХС, все меры, касающиеся диеты, до нача-
ла фармакотерапии рационально сосредоточить на нормали-
зации ТГ [11]. Когда благодаря диете гипертриглицеридемию 
сменит физиологичный уровень ТГ, рационально обратить 
внимание на содержание и прогностическое значение в плаз-
ме крови ХС. Однако нередко к этому времени содержание 
ХС после активного снижения уровня ТГ спонтанно снижа-
ется до физиологичных значений. 

С позиций филогенетической теории общей патологии 
всегда обоснованно рассматривать и сочетание гипертригли-
церидемия → гипергликемия; в этой ситуации рациональ-
но внимание клиницистов сосредоточить на нормализации 
в первую очередь также гипертриглицеридемии. Согласно 
филогенетической теории общей патологии, поздний в фи-
логенезе инсулин прежде всего регулирует метаболические 
превращения ЖК, точнее НЭЖК, ТГ, и только после этого 
гормон опосредованно активирует поглощение клетками 
глюкозы [12]. Это происходит тоже с целью использовать 
глюкозу как субстрат для синтеза in situ de novo пальмити-
новой НЖК → стеариновой НЖК → ω-9 олеиновой МЖК 
и депонировать в жировых клетках в форме неполярных 
олеиновых ТГ. Биологическое предназначение инсулина – 
обеспечение субстратами для наработки энергии поздней в 
филогенезе биологической функции локомоции. 

Когда клиницисты начинают лечение с назначения паци-
ентам гипогликемических препаратов, это логично и физио-
логично и объясняется тем, что большинство препаратов, 
которые мы называем гипогликемическими, по механизмам 
действия в первую очередь являются гиполипидемически-
ми. Если быстро и эффективно нормализовать гипертригли-
церидемию, гипергликемия снизится самостоятельно, как и 
гиперхолестеринемия, вслед за понижением концентрации 
ТГ в плазме крови. Гиперхолестеринемия и гипергликемия в 
реакциях метаболизма – производные от гипертриглицериде-
мии. Сочетание гипертриглицеридемии и гипергликемии как 
функциональное нарушение может быть и транзиторным, 
функциональным, и далеко не всегда рационально рассма-
тривать это как диабет 2-го типа. 

Гипертриглицеридемия – патология инсулинзависимых 
ЛПОНП, накопление в крови афизиологичных пальмитиновых 
ЛПОНП → ЛПНП. Ретенция в крови пальмитиновых ЛПОНП 
→ ЛПНП с плотностью ЛПНП является основной причиной 
высоких значений ХС-ЛПНП. Высокий ХС-ЛПНП за ис-
ключением семейной гиперхолестеринемии фенотипа II а –  
это патология филогенетически поздних инсулинзависимых 
пальмитиновых ЛПОНП и результат афизиологичного ги-
дролиза ТГ под действием постгепариновой ЛПЛ + апоС-II. 
При формировании ИР гипертриглицеридемия опережает ги-
пергликемию, при этом ИР представляет собой ранний сим-
птом атеросклероза – дефицита в клетках ПНЖК по причине 
понижения их «биодоступности» для поглощения клетками. 
Это происходит при нарушении образования в крови лиганд-
ных ЛПОНП и поглощения их инсулинзависимыми клетками 
путем апоЕ/В-100-эндоцитоза. 

Развитие гипертриглицеридемии и гипергликемии может 
быть и быстрым вследствие быстрого превращения депони-
рованных неполярных ТГ в НЭЖК в составе висцеральных 
жировых клеток (ВЖК) сальника с освобождением в меж-
клеточную среду и кровоток избыточного количества НЭЖК, 

которые не в силах связать альбумин. Чаще всего это тран-
зиторное нарушение биологической функции трофологии, 
биологической реакции экзотрофии, формирование гипер-
триглицеридемии в первую очередь и гипергликемии – во 
вторую. 

Мы полагаем, есть основания говорить о нарушении 
биологической реакции экзотрофии, синдроме активного 
переедания не только на уровне организма, но и о пассивном 
переедании на аутокринном уровне – «уровне клеток». Это 
наблюдается в случаях, когда in vivo внешние условия – вы-
сокое содержание в межклеточной среде НЭЖК в форме ми-
целл – вынуждают клетки пассивно накапливать в цитозоле 
избыток НЖК + МЖ в форме ТГ, что приводит лишь к раз-
витию эндоплазматического стресса и нарушению функции 
клеток (фолдинга протеинов) [13]. 

Из всех классов ЛП (ЛПВП, ЛПНП и ЛПОНП) только 
последние в филогенезе зависят от инсулина; активно пу-
тем апоЕ/В-100-эндоцитоза пальмитиновые и олеиновые 
ЛПОНП поглощают только инсулинзависимые клетки. По 
сути в системе ЛП in vivo доминируют нарушения филоге-
нетически поздних ЛПОНП, которые единственно являются 
инсулинзависимыми. Заметим, что еще со времени симбиоза 
архей и аутотрофных клеток в функциональных взаимоотно-
шениях ЖК и глюкозы ничего существенно не изменилось 
согласно методологическому приему биологической субор-
динации. Основополагающие процессы биологии на после-
дующих ступенях филогенеза в силу иного методологиче-
ского приема – биологической преемственности на ступенях 
филогенеза – не меняются. Основы взаимосвязи гипертри-
глицеридемии и гипергликемии, синдрома ИР заложены на 
самых ранних ступенях филогенеза во взаимоотношении 
архей и бактерий как фототрофов. Только это позволяет по-
нять, как такие нарушения могут быть реально устранены 
или компенсированы. 

Сочетание генетически обусловленной ГЛП и нарушение 
биологической функции трофологии; оседлые макрофаги и 
моноциты → макрофаги 

Мы предлагаем в липидологии при выяснении особенно-
стей патогенеза гипертриглицеридемии у пациента раздельно 
оценивать патогенетические (физико-химические, биохими-
ческие) и этиологические (генетические, врожденные факто-
ры) и действие факторов эпигенетики [14] и на основании 
этого дифференцировать в клинике два разных афизиологич-
ных состояния:

– изменения in vivo, которые затрагивают основу функ-
ции системы ЛП и обусловлены генетическими, этиоло-
гическими факторами in vivo и нарушают биологическую 
функцию трофологии (питания) и биологическую функцию 
гомеостаза. Они включают изменения переноса в межкле-
точной среде, пассивного и активного поглощения клетками 
ЖК и врожденные нарушения первичной структуры стацио-
нарных и динамичных аполипопротеинов (апо), ферментов 
этерификации и гидролиза липидов (липолиза), кофакторов 
липаз, липидпереносящих протеинов, включая альбумин, 
α-фетопротеин, рецепторных систем активного поглощения 
клетками ЛП, гипертриглицеридемию, гиперхолестерине-
мию, смешанные формы ГЛП и гипергликемию [15]; 

– формирование in vitro и in vivo в гепатоцитах такого афи-
зиологичного пула ЖК, при котором системе ЛП, сформиро-
ванной на ранних ступенях филогенеза при жизни в мировом 
океане, приходится с трудом переносить его в межклеточной 
среде, а клеткам этот афизиологичный пул ЖК поглощать. 
Навязываемые организму параметры филогенетически позд-
него экзогенного пула ЖК часто превышают функциональ-
ные возможности системы ЛП, сформированной на ранних 
ступенях филогенеза. Это реальное неблагоприятное воз-
действие факторов внешней среды, факторов эпигеномики. 
Они формируют этиологические факторы, которые являются 
основой патогенеза метаболических пандемий атеросклеро-
за, метаболического синдрома и ожирения. 

Нарушение переноса в составе ЛП и поглощения клет-
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ками ЖК приводит к формированию в межклеточной среде 
большого пула афизиологичных безлигандных ЛПНП, эндо-
генных флогогенов с большой мол. массой, которые при от-
сутствии у ЛПНП лиганда клетки не в состоянии поглотить. 
Иногда Homo, не всегда sapiens, желает принимать часто и 
много пищи, в которой содержание НЖК настолько велико, 
что система ЛП не в состоянии перенести их в межклеточной 
среде, а клетки не могут их физиологично поглотить, а сохра-
нять поглощенные ЖК тоже нелегко.

Вклад в распространение атеросклероза в популяции 
вносит и «химическое оружие пищепрома»; некоторые ви-
ды пищевой продукции Homo sapiens физиологично усвоить 
не может. Это является причиной высокой частоты болезней 
цивилизации в популяции. Большой афизиологичный пул 
безлигандных пальмитиновых ЛПОНП → ЛПНП утилизи-
руют филогенетически ранние функциональные оседлые 
(резидентные) макрофаги (клетки-«мусорщики») и более 
поздние моноциты → макрофаги гематогенного происхожде-
ния. Клетки выходят из костного мозга, в течение нескольких 
часов циркулируют в кровотоке, после чего привлекаемые 
гуморальными хемиаттрактантами, которые синтезируют 
оседлые макрофаги, мигрируют в ткани; они преодолевают 
монослой эндотелия per diapedesis. Специализация моноци-
тов в макрофаги происходит in situ, при этом функциональ-
но полноценными макрофагами моноциты → макрофаги из 
костного мозга так и не становятся. 

Формирование атероматоза, мы полагаем, происходит 
следующим образом [16]. Тканевые оседлые резидентные 
макрофаги, клетки пула рыхлой соединительной ткани (РСТ) 
в филогенетически ранних паракринных сообществах (ПС) 
равномерно распределены по всему телу. С годами in vivo 
макрофаги в разных областях тела приобретают некоторую 
функциональную гетерогенность. Мы считаем, что диф-
фузно распределенные in vivo оседлые тканевые макрофаги 
являются филогенетически ранними клетками. В каждом из 
ПС они обеспечивают реализацию биологической функции 
гомеостаза, эндоэкологии, биологические функции трофоло-
гии и адаптации. Их функция с ранних ступеней филогенеза 
во многом не изменилась. Все функциональные возможно-
сти биологической реакции фагоцитоза основаны на фило-
генетически наиболее ранней, с аутокринного уровня, био-
логической функции трофологии, биологической реакции 
экзотрофии. 

Филогенетически ранние оседлые макрофаги лишены 
возможности реализовать биологическую функцию проли-
ферации. Они выполняют биологическую функцию эндоэ-
кологии, поддержание чистоты межклеточной среды орга-
низма. При этом они утилизируют эндогенные флогогены 
(инициаторы биологической реакции воспаления) и экзоген-
ные патогены, которые иммунокомпетентные клетки путем 
биологической реакции трансцитоза выводят из локального 
пула внутрисосудистой среды. То небольшое количество без-
лигандных ЛПНП, которые спонтанно формируются в крово-
токе, оседлые макрофаги интимы утилизируют полностью, 
гидролизуя и переносимые в ЛПНП поли-ЭХС. 

В условиях нарушения биологической функции трофо-
логии, биологической реакции экзотрофии, при высоком со-
держании в пище пальмитиновой НЖК, образовании боль-
шого количества безлигандных пальмитиновых ЛПОНП → 
ЛПНП, которые в реализации биологической реакции транс-
цитоза поступают в интиму артерий эластического типа, 
функции оседлых функционально совершенных макрофагов 
оказывается явно недостаточно. В этих условиях при реа-
лизации биологической функции адаптации, биологической 
реакции компенсации филогенетически ранние оседлые ма-
крофаги начинают секретировать гуморальные медиаторы – 
хемоаттрактанты и «зазывают» в помощь филогенетически 
более поздние, более многочисленные и менее совершенные 
макрофаги, которые формируются из моноцитов [17]. Наи-
более активными хемоаттрактантами оседлых макрофагов 
являются гуморальные медиаторы ряда интерферонов. 

Моноциты образуются в филогенетически позднем пуле 
клеток РСТ – костном мозге из гемопоэтических клеток. По-
сле созревания они мигрируют в кровоток, циркулируя в нем 
2–3 сут. Из крови моноциты путем per diapedesis поступают 
в ткани, в которых они трансформируются в тканевые клет-
ки моноциты → макрофаги. Оседлые макрофаги и моноциты 
→ макрофаги выполняют активную функцию фагоцитоза; 
in situ они поглощают, утилизируют микроорганизмы, эндо-
генные флогогены и экзогенные патогены, тельца апоптоза, 
эндосомальные везикулы, фрагменты клеток, погибших по 
типу некроза. При фагоцитозе и утилизации оседлые макро-
фаги, моноциты → макрофаги реализуют филогенетически 
раннюю функцию трофологии (питания), которая отработана 
на аутокринном уровне. 

Оседлые макрофаги, моноциты → макрофаги являются 
облигатными активаторами индукции гуморального и кле-
точного иммунного ответа, важным регулятором гемопоэза и 
иммуногенеза, выступают в качестве эффекторов иммунных 
реакций, оказывая цитотоксичное действие на опухолевые 
клетки, способствуют отторжению трансплантата. Оседлые 
филогенетически ранние макрофаги продуцируют цитоки-
ны – про- и противовоспалительные. Циркулирующий пул 
моноцитов представлен 18·107 клеток на 1 л крови; внесосу-
дистый пул моноцитов → макрофагов в 25 раз больше. По-
лупериод жизни зрелого моноцита → макрофага составляет 
около 100 дней [18]. Моноциты из крови переходят в ткани 
и серозные полости; там они превращаются в моноциты → 
макрофаги. В печени оказывается 60% моноцитов, в легких – 
15%, в брюшной полости – 7%, в других тканях – 18%. 

Мы полагаем, что функциональные возможности фило-
генетически ранних оседлых макрофагов и моноцитов → 
макрофагов не являются в полной мере одинаковыми. Реаль-
но предположить, что моноциты → макрофаги имеют в ли-
зосомах низкую активность кислых гидролаз для поли-ЭХС 
(ПНЖК, этерифицированных спиртом ХС). Когда моноциты 
→ макрофаги поглощают в интиме артерий безлигандные 
ЛПНП, они не могут гидролизовать поли-ЭХС, накапливают 
их в цитозоле, превращаясь при этом в пенистые клетки. Их 
гибель по типу некроза вызывает в интиме воспалительно-
деструктивный процесс, который мы называем атеромато-
зом. Субстрат атероматоза – это частично метаболизирован-
ные в лизосомах ω-3 и ω-6 ПНЖК, которые клетки не смогли 
поглотить в форме поли-ЭХС в составе линолевых и лино-
леновых ЛПНП путем апоВ-100-эндоцитоза. Неспособность 
моноцитов → макрофагов гидролизовать молекулу гемо-
глобина (тетрапирола) приводит к формированию в интиме 
гемохроматоза. Это происходит в случаях, когда монослой 
эндотелия путем биологической реакции трансцитоза пере-
носит из кровотока комплексы гаптоглобин + гемоглобин. 
Есть основание называть действие моноцитов → макрофагов 
в интиме артерий при формировании атероматоза синдромом 
патологической компенсации. 

АпоС-III и компенсаторная активация гидролиза ТГ в 
пальмитиновых ЛПНП

Для гипертриглицеридемии характерно увеличение содер-
жания апоС-III. У пациентов с умеренной ГЛП (2,0–6,4 ммоль/л)  
содержание апоС-III в преципитированных антисывороткой 
к апоВ-100 ЛП увеличено по сравнению с пациентами с нор-
молипидемией более чем в 2 раза. Содержание апоС-III мы 
определяли методом «ракетного» иммунноэлектрофореза. 
Концентрацию апоС-II в плазме крови определяют редко; это 
зависит от высокой гидрофильности молекулы и склонности к 
сиалированию, спонтанному ковалентному взаимодействию с 
нейраминовой кислотой. При зональном электрофорезе апоС-
II в плазме крови представлен несколькими изоформами; это 
результат посттрансляционной модификации, реакции сиали-
рования. Содержание апоС-III и апоЕ позитивно и достоверно 
коррелирует как в плазме крови, так и в ЛПНП, преципитиро-
ванных антисывороткой к апоВ-100 [19]. 

АпоС-III – гликопротеин из 79 аминокислотных остатков 
с мол. массой 8,8 кДа, который синтезируют клетки печени 
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и тонкой кишки. АпоС-III при гипертриглицеридемии ассо-
циирован с ЛПОНП и в меньшей мере находится в составе 
ЛПВП. Сложилось мнение, что апоС-III является ингибито-
ром активности ЛПЛ [20]. При высоком содержании апоС-III 
в плазме крови происходит блокада липолиза одновременно 
в ЛПОНП и ЛПНП, за которой следует прекращение погло-
щения клетками апоВ-100 ЛП путем как апоЕ/В-100-, так 
и апоВ-100-эндоцитоза. Повышенное содержание апоС-III 
формируется не за счет экспрессии синтеза, а вследствие 
торможения его катаболизма. Одновременно апоС-III может 
активировать синтез апоВ-100 в гепатоцитах и усиливать се-
крецию олеиновых ЛПОНП. Содержание апоС-III позитивно 
коррелирует с уровнем ТГ, ХС-ЛПНП; его рассматривают 
как фактор риска атероматоза коронарных артерий и инфар-
кта миокарда. 

Повышение содержания апоС-III расценивают как пре-
диктор метаболического синдрома, гипертриглицеридемии и 
условие развития гипергликемии. Применение per os гормо-
нальных контрацептивов инициирует формирование ГЛП с 
одновременным увеличением в крови содержания апоС-III и 
апоЕ. Высокий уровень апоС-III ассоциирован с повышени-
ем содержания и апоА-V при моделировании ГЛП у транс-
генных мышей и пациентов с семейной гиперхиломикроне-
мией, ГЛП фенотипа I. Полагают, что оба апо – это функ-
циональные синергисты при формировании ГЛП, «блокаде» 
активности ЛПЛ + апоС-II и накоплении в крови афизиоло-
гичных безлигандных пальмитиновых ЛПОНП → ЛПНП 
[21]. В клинических наблюдениях при действии фибратов и 
статинов содержание апоЕ и апоС-III в плазме крои и в апоВ-
100 ЛП достоверно снижается параллельно с повышением 
поглощения их инсулинзависимыми клетками путем апоЕ/В-
100-эндоцитоза. Сходное с фибратами снижение содержания 
апоС-III в плазме крови вызывают и ω-3 ПНЖК [22], кото-
рые, активируя пероксисомы, уменьшают в гепатоцитах со-
держание экзогенной пальмитиновой НЖК, пальмитиновых 
ТГ, пальмитиновых ЛПОНП → ЛПНП. 

Мы не можем согласиться с устоявшимся мнением относи-
тельно того, что апоС-III являются физиологичными ингиби-
торами липолиза ТГ в ЛПОНП. У экзотрофов, для которых ЖК 
пищи являются основным субстратом для наработки энергии 
в форме макроэргического АТФ, блокада липолиза экзоген-
ных и эндогенных ТГ равносильна «физиологичной атрезии 
пищевода». С позиций общей биологии этого не может быть. 
При этом важно понять биологическую роль печеночной гли-
цероилгидролазы (ПГГ) и апоС-III, поскольку апоС-III – ко-
фактор этой липазы. Мы не можем согласиться и с тем, что все 
ЛПОНП являются предшественниками ЛПНП, которые клет-
ки поглощают путем апоВ-100 активного эндоцитоза. 

Можно не сомневаться, что апоС-III ни физиологично, ни 
в условиях патологии не является абиологическим ингиби-
тором липолиза in vivo. Разобраться в этом можно, руковод-
ствуясь филогенетической теорией общей патологии. Соглас-
но теории, функция ЛПНП, гидролиз в них ТГ при действии 
ПГГ + апоС-III начался на ступенях филогенеза на миллионы 
лет раньше зависимых от инсулина филогенетически позд-
них ЛПОНП. Миллионы лет липолиз, действие ПГГ + апоС-
III активировал переход из ЛПВП в линолевые+линоленовые 
ЛПНП полиеновых ЖК в форме поли-ЭХС под влиянием 
БППЭХ. Можно принять во внимание и мнение, что гепато-
циты физиологично секретируют пальмитиновые и олеино-
вые ЛП с гидратированной плотностью ЛПОНП, а линоле-
вые и линоленовые ЛП – изначально с плотностью ЛПНП. 
Согласно же методологическому приему единой технологии 
становления в филогенезе функциональных систем, так же 
вероятно, что линолевые и линоленовые ЛПОНП приобре-
тают гидратированную плотность ЛПНП в результате пере-
хода в них ПНЖК в форме неполярных поли-ЭХС из состава 
ЛПВП под действием БППЭХ. 

Когда в реализации биологической функции локомоции 
гепатоциты секретируют в кровь преимущественно олеи-
новые ЛПОНП при меньшем количестве пальмитиновых, 

активное поглощение всеми инсулинзависимыми клетка-
ми лигандных ЛПОНП происходит физиологично путем 
апоЕ/В-100-эндоцитоза. Если же гепатоциты секретируют в 
кровь преимущественно пальмитиновые ЛПОНП, гидролиз 
ТГ происходит под действием ЛПЛ + апоС-II афизиологич-
но медленно. Только малую часть пальмитиновых ЛПОНП 
вместе со всеми олеиновыми ЛПОНП поглощают клетки пу-
тем апоЕ/В-100-эндоцитоза. Большая часть пальмитиновых 
ЛПОНП при медленном действии ЛПЛ + апоС-II так и не 
формруют апоЕ/В-100 лиганда; они медленно, афизиологич-
но понижая гидратированную плотность ЛПОНП → ЛПНП. 

Большое количество безлигандных пальмитиновых 
ЛПНП вместе с физиологичными линолевыми и линолено-
выми ЛПНП уже не станут лигандными, не будут физиоло-
гично поглощены клетками. Именно масса пальмитиновых 
ЛПНП определяет повышенное содержание в плазме крови 
ТГ, спирта ХС, ХС-ЛПНП, низкие значения ХС-ЛПВП и фор-
мирование малых плотных атерогенных ЛПНП. При реали-
зации биологической функции эндоэкологии, биологической 
реакции воспаления масс-пальмитиновые + линолевые + ли-
ноленовые безлигандные ЛПНП являются субстратом атеро-
матоза интимы артерий эластического типа.

К концу постпрандиальной гипертриглицеридемии в кро-
ви уже нет олеиновых ЛПОНП; в афизиологичных услови-
ях существует много безлигандных ЛПОНП → ЛПНП. При 
этом нет оснований компенсаторно экспрессировать синтез 
ЛПЛ и апоС-II, поскольку нет субстрата для липолиза, но есть 
основания для экспрессии синтеза ПГГ + апоС-III. В рамках 
биологической функции адаптации, биологической реакции 
компенсации в стремлении сформировать лигандные лино-
левые и линоленовые ЛПНП, осуществить поглощение их 
клетками со всеми переносимыми ПНЖК in vivo происходит 
экспрессия синтеза филогенетически ранней ПГГ и ее кофак-
тора апоС-III. 

Успеха это не приносит, поскольку избыточное количе-
ство пальмитиновых ЛПНП, связывая все ПНЖК в форме 
поли-ЭХС, которые переходят из ЛПВП, не дает возмож-
ности сформировать лигандные линолевые и линоленовые 
ЛПНП. При этом клетки лишены возможности активно по-
глощать ПНЖК. Это и есть основа патогенеза атеросклеро-
за как синдрома дефицита в клетках ПНЖК и атероматоза 
интимы артерий эластического типа при утилизации афизио-
логичных пальмитиновых ЛПОНП → ЛПНП. Повышение 
содержания в плазме крови апоС-III – это филогенетически 
ранняя компенсаторная реакция; она, однако, не реализована 
по причине избытка афизиологичного субстрата гидролиза – 
пальмитиновых ЛПОНП → ЛПНП.

Мы полагаем, что повышение содержания апоС-III в 
плазме крови – тест накопления в крови афизиологичных 
пальмитиновых ЛПОНП → ЛПНП, предиктор атероскле-
роза и атероматоза. В пальмитиновых ЛПНП одновременно 
с апоС-III увеличивается содержание апоЕ. Увеличение в 
ЛПНП апоС-III и апоЕ является достоверным тестом избы-
точного количества in vivo пальмитиновой НЖК, пальмити-
новых ТГ и секреции гепатоцитами избытка пальмитиновых 
ЛПОНП. АпоС-III и апоЕ в ЛПНП можно использовать как 
дополнительные диагностические тесты в оценке эффектив-
ности профилактики атеросклероза при нормализации био-
логической функции трофологии (питания), биологической 
реакции экзотрофии.

Более вероятно, что in vivo каждый прием пищи оцени-
вается как последний; у организма нет информации, будет 
ли вообще следующий прием пищи. Поэтому каждый раз 
физиологичное усвоение пищи происходит оптимально. 
Чем большее количество пищи поступает за один прием, 
тем большая ее доля будет усвоена при активации всех гумо-
ральных механизмов в системе пищеварения. Только после 
поглощения всех поступивших с пищей ЖК гепатоциты и 
адипоциты in vivo начинают разбираться со всем съеденным, 
осуществляя биохимические реакции оптимизации экзоген-
ных ЖК. При оптимизации гепатоциты дифференцированно 
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7. Постгепариновая ЛПЛ и ее кофактор апоС-II с наи-
более высокой константой скорости реакции гидролизует 
в ЛПОНП олеиновые ТГ как олеил-олеил-олеат глицерол 
(ООО) и олеил-олеил-пальмитат глицерол (ООП). Если ге-
патоциты секретируют преимущественно пальмитиновые 
ЛПОНП (пальмитиновые ТГ – не оптимальный субстрат 
для постгепариновой ЛПЛ) и их может быть существенно 
больше, чем линолевых и линоленовых ЛПОНП, они афи-
зиологично долго циркулируют в крови, формируя гипер-
триглицеридемию и натощак. За это время ПНЖК в форме 
поли-ЭХС вместо малого пула физиологичных линолевых и 
линоленовых ЛПНП переходят в большой афизиологичный 
пул пальмитиновых + линолевых + линоленовых ЛПНП. Фи-
зиологично в плазме крови олеиновая + пальмитиновая ЖК, 
линолевая + линоленовая и ПНЖК соотносятся как 90:9:1. 

Пальмитиновая НЖК, гипертриглицеридемия, высокий 
уровень НЭЖК и гипергликемия 

В случае сочетания гипертриглицеридемии и гиперглике-
мии, если исходить из физиологии действия филогенетиче-
ски позднего инсулина, который в первую очередь непосред-
ственно регулирует метаболизм ЖК и только опосредованно, 
вторично ускоряет поглощение инсулинзависимыми клетка-
ми глюкозы, клиническое воздействие складывается из влия-
ния в первую очередь на метаболизм ЖК, гипертриглицери-
демию. Нормализуя метаболические превращения ЖК и ТГ, 
препараты разными путями активируют поглощение глюко-
зы зависимыми от инсулина клетками, биохимические реак-
ции гликолиза, образование лактата, пирувата, ацетил-КоА и 
наработку митохондриями макроэргического АТФ. При дли-
тельном потреблении пищи с высоким содержанием пальми-
тиновой НЖК формируются клинические состояния, при ко-
торых на фоне выраженной гипертриглицеридемии нередко 
развивается такая же выраженная гипергликемия [27]. 

Это происходит по следующим причинам:
– во время реализации биологической функции трофо-

логии (питания), биологической реакции экзотрофии (по-
сле приема пищи) инсулин при высокой концентрации его 
в плазме крови блокирует липолиз ТГ в адипоцитах и осво-
бождение из них в кровоток НЭЖК; 

– в биологической функции экзотрофии обеспечение in 
vivo клеток ЖК-субстратом для наработки энергии инсулин 
переключает на использование внешних субстратов; после 
еды все клетки поглощают только те ЖК в форме НЭЖК, ко-
торые освобождаются при гидролизе ТГ в составе пальмити-
новых и олеиновых ЛПОНП под действием постгепариновой 
липопротеинлипазы; 

– однако при доминировании в ЛПОНП пальмитиновых 
ТГ, их гидролиз происходит с такой низкой константой ско-
рости реакции, что наблюдается нарушение биологической 
функции гомеостаза, понижение содержания НЭЖК в плаз-
ме крови и межклеточной среде; in vivo формируется явный 
дефицит энергии; 

– в условиях нарушения биологической функции гомео-
стаза происходит компенсаторная активация биологической 
функции адаптации, усиление секреции адреналина, кото-
рый как филогенетически ранний гормон биологической 
функции адаптации, биологической реакции стресса ком-
пенсаторно активирует гидролиз ТГ одновременно в ВЖК и 
адипоцитах; 

– такое выраженное повышение в плазме крови содержа-
ния НЭЖК надолго блокирует поглощение клетками глюкозы. 
При этом на фоне гипертриглицеридемии развивается и гипер-
гликемия. Это еще раз подтверждает то, что сахарный диабет 
является поздней в филогенезе патологией, в первую очередь 
патологией ЖК и только во вторую – патологией глюкозы. 

Опубликованные нами данные обосновывают и то, что 
метаболический синдром является патологией НЭЖК. Они 
включают большую фракцию свободных ЖК (СЖК), кото-
рые в крови не может связать лимитированное количество 
циркулирующего альбумина. Содержание же альбумина в 
межклеточной среде не может быть увеличено. Эти ЖК в 

окисляют афизиологичные ЖК и, вероятно, избыточное ко-
личество поступившей с пищей пальмитиновой НЖК. 

Пальмитиновые и олеиновые ЛПОНП, линолевые и лино-
леновые ЛПНП 

Повышение в плазме крови содержания пальмитиновых 
и олеиновых ЖК и ТГ, одноименных ЛПОНП (уменьшение 
поглощения клетками) указывает на нарушение обеспече-
ния клеток субстратами для наработки энергии, образования 
АТФ и ННЖК для построения клеточных мембран [23]. По-
вышение в плазме крови уровней ЛПНП и спирта ХС сви-
детельствует о нарушении поглощения клетками ПНЖК; за 
этим последует развитие атеросклероза и атероматоза. Ста-
новление этого афизиологичного филогенетически раннего 
процесса можно проследить. 

1. АпоВ-100 ЛПНП переносят к клеткам главным образом 
ННЖК в виде линолевых и линоленовых ТГ и ПНЖК в фор-
ме поли-ЭХС, которые предназначены главным образом для 
построения клеточных мембран. Более поздние в филогенезе 
апоВ-100 ЛПОНП переносят к клеткам только НЖК+МЖК в 
форме пальмитиновых и олеиновых ТГ. Это в основном суб-
страты для наработки инсулинзависимыми клетками (скелет-
ными миоцитами) энергии (синтез в митохондриях АТФ) при 
реализации главным образом биологической функции локо-
моции [24]. 

2. В ЛПНП динамичным апо является только апоС-III, 
кофактор ПГГ; динамичные апо в ЛПОНП – это апоС-II, ко-
фактор постгепариновой ЛПЛ и поздний в филогенезе апоЕ. 
Среди всех апо in vivo только его синтезируют не гепатоци-
ты, а периферические клетки in vivo. Лишь апоЕ в первичной 
структуре имеет специфичный домен для взаимодействия 
белок/белок (апо/апо). В физиологичных условиях апоЕ в 
ЛПНП отсутствует.

3. В кровоток гепатоциты секретируют часть ЛПОНП 
(пальмитиновые ЛПОНП), которые изначально имеют ги-
дратированную плотность, соответствующую или близкую к 
ЛПНП [Shen]. При одинаковом числе молекул ТГ, которые 
связывает апоВ-100 в ЛПОНП, более низкую гидратирован-
ную плотность пальмитиновых ЛПОНП определяют: 

– более короткие цепи ЖК в пальмитиновых ТГ по срав-
нению с олеиновыми, линолевыми и линоленовыми ТГ [25]; 

– переход в линолевые и линоленовые ЛПНП из состава 
ЛПВП более гидрофобных и малых по размерам ПНЖК в 
форме поли-ЭХС. Чем больше гепатоциты синтезируют паль-
митиновых ЛПОНП, тем гидратированная плотность всего 
пула ЛПОНП ниже и размеры их меньше. Все переносимые 
апоВ-100 ЛП к клеткам НЖК + МЖК, ННЖК и ПНЖК коли-
чественно соотносятся как 100:10:1. Следовательно, уже при 
секреции гепатоцитами, гетерогенность ЛПОНП по плот-
ности и размерам определяет в основном характер питания, 
величина пула экзогенных ЖК. 

4. Все клетки поглощают линолевые и линоленовые ли-
гандные ЛПНП путем апоВ-100-эндоцитоза; только инсу-
линзависимые клетки поглощают ЛПОНП путем апоЕ/В-
100-эндоцитоза: это поперечнополосатые, скелетные миоци-
ты, синцитий кардиомиоцитов, адипоциты, перипортальные 
гепатоциты и макрофаги Купфера.

5. Врожденная патология ЛПНП встречается довольно 
редко: это семейная гиперхолестеринемия, ГЛП фенотипа II а  
при частом формировании сухожильных ксантом. Генети-
чески обусловленная патология ЛПОНП (постгепариновая 
ЛПЛ, ее кофактор апоС-II, афизиологичные фенотипы апоЕ) 
встречается намного чаще, формируя гипертриглицериде-
мию и ГЛП фенотипов I, II б, III, IV и V [26]. 

6. Все лигандные ЛПОНП клетки поглощают путем 
апоЕ/В-100-эндоцитоза. Линолевые и линоленовые ЛПОНП 
физиологично в крови в ходе биохимических и физико-
химических реакций приобретают гидратированную плот-
ность, равную ЛПНП. Это происходит в процессе гидролиза 
линолевых и линоленовых ТГ при действии ПГГ + кофактора 
апоС-III и перехода в ЛПОНП из состава ЛПВП полиеновых 
ЖК в форме поли-ЭХС под действием БППЭХ. 
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декс HOMA-IR равен 1,0. Если натощак концентрация глюко-
зы составляет 6,0 ммоль, а инсулин – 15 мкЕд/мл, показатель 
HOMA-IR = 4,0. Пороговое значение ИР, оцененное методом 
HOMA-IR, определяют как 75-й процентиль популяционно-
го распределения. Конкретно цифры HOMA-IR зависят от  
иммунохимического определения инсулина; метод не легко 
стандартизовать. Выбор пороговых значений нормы, кроме 
того, зависит от формирования референсной (контрольной 
группы практически здоровых людей), группы сравнения. 

Снижение индекса HOMA-IR происходит при повыше-
нии в плазме крови содержания С 12:0 лауриновой, С 14:0 
миристиновой НЖК, ω-9 С 18:1 олеиновой МЖК. Увели-
чение индекса наблюдается при повышении содержания в 
плазме крови в составе ТГ С 16:0 пальмитиновой и С 18:0 
стеариновой НЖК, а также С 20:0 арахиновой НЖК, С 22:0 
бегеновой и С 24:0 лигноцериновой НЖК. Увеличение ин-
декса позитивно коррелирует и с содержанием ω-7 С 16:1 
пальмитолеиновой МЖК. Не найдено взаимозависимости 
между тестом НОМА-IR и концентрацией в плазме крови С 
18:2 линолевой, С 18:3 линоленовой, ω-6 С 20:3 дигомо-ү-
линоленовой, С 20:1 эйкозаноевой, С 22:1 эруковой и С 24:1 
нервоновой МЖК. 

Мы считаем, что метаболические пандемии, болезни ци-
вилизации являются не нозологическими формами заболева-
ния с определенным этиологическим фактором и специфич-
ным патогенезом, а нарушениями биологических функций 
и биологических реакций. Становление метаболических 
пандемий, болезней цивилизации происходит под действием 
неблагоприятных факторов внешней среды. При метаболи-
ческих пандемиях основу патогенеза составляет нарушение 
биологической функции трофологии, функции питания, био-
логической реакции экзотрофии – внешнего питания [31]. 
При активном участии пациентов в профилактических меро-
приятиях, нормализации биологической функции трофоло-
гии результаты профилактики начнут сказываться на здоро-
вье популяции в течение ближайших десятилетий. 
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форме мицелл оказывают явно афизиологичное влияние на 
монослой эндотелия, биологическую реакцию эндотелийза-
висимой вазодилатации, нарушая локальную гидродинамику 
в дистальном отделе артериального русла и инициируя ком-
пенсаторное повышение артериального давления в прокси-
мальном отделе артерий эластического типа [28]. 

Нарушение толерантности к глюкозе – ранний симптом 
атеросклероза, атероматоза и биологической функции го-
меостаза

Филогенетическая теория общей патологии этиологиче-
ски объединила такие диагностические тесты (в порядке их 
становления), как гипертриглицеридемия, гиперхолестери-
немия и гипергликемия, и метаболические пандемии атеро-
склероза, ожирения, метаболического синдрома, синдрома 
ИР, неалкогольной жировой болезни печени и эссенциальной 
метаболической артериальной гипертонии [29]. Благодаря 
этому стало понятно, что несмотря на высокий уровень со-
циального развития вида Homo sapiens, внешняя среда, био-
логическая функция трофологии, как и миллионы лет назад, 
оказывает реальное воздействие на процессы метаболизма 
in vivo. Когда воздействия внешней среды превышают био-
логические возможности сомы человека, которые несравни-
мо ниже уровня реализации его когнитивной биологической 
функции, функции интеллекта, они становятся этиологиче-
скими факторами, патологических процессов, которые мы 
называем болезнями цивилизации.

Филогенетическая теория общей патологии дает возмож-
ность целенаправленно проводить активную профилактику 
атеросклероза, атероматоза и коронаросклероза, опережая 
необходимость поголовной постановки стентов в коронар-
ные артерии в возрасте 60–70 лет. Филогенетическая теория 
общей патологии дает основание считать, что не атероскле-
роз является причиной развития ИР, а синдром ИР является 
ранним проявлением атеросклероза. Развитие атеросклероза 
в полной мере определяет последовательность формирова-
ния тестов клинической биохимии: гипертриглицеридемии 
→ гиперхолестеринемии → ИР → гипергликемии.

Как бы высоко мы не оценивали прогностическое значе-
ние врожденных нарушений метаболизма, особенно поли-
морфизма генов, семейных форм ГЛП, гипетриглицеридемия 
и гипергликемия часто являются следствием прежде всего 
количественных и качественных нарушений индукции суб-
стратом. Если бы у практически здоровых людей – Homo и не 
всегда sapiens – история болезни не начиналась с нарушения 
индукции субстратом, биологической функции трофологии, 
переедания даже физиологичной во всех отношениях пищи 
[30], многие врожденные нарушения (дефекты генов) в тече-
ние всей жизни могли бы так и остаться только потенциаль-
ными, молчащими.

Наиболее простым методом оценки синдрома ИР являет-
ся индекс инсулинорезистентности HOMA-IR, предложенный 
Matthews и соавт. (1985). Они рассчитали математическую мо-
дель оценки биологической функции гомеостаза для оценки 
синдрома ИР (HOMA-IR – Homeostasis Model Assessment of 
Insulin Resistance). Экспериментально определено и матема-
тически рассчитано отношение базального (натощак) содер-
жания инсулина и глюкозы, являющееся отражением взаимо-
действия двух гуморальных медиаторов, – филогенетически 
ранней гипергликемии и филогенетически позднего инсулина. 
Оба гуморальных медиатора достоверно коррелируют с оцен-
кой ИР иными способами. Это относится как к классическо-
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щак индекс HOMA-IR возрастает. Если натощак концентрация 
глюкозы составляет 4,5 ммоль/л, а инсулин – 5,0 мкЕд/мл, ин-
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