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СТАНОВЛЕНИЕ В ФИЛОГЕНЕЗЕ ЖИРОВЫХ КЛЕТОК, БИОЛОГИЧЕСКОЙ 
ФУНКЦИИ ТРОФОЛОГИИ, БИОЛОГИЧЕСКИХ РЕАКЦИЙ ЭКЗО- И ЭНДОТРОФИИ. 
ФУНКЦИОНАЛЬНОЕ РАЗЛИЧИЕ МЕЖДУ ВИСЦЕРАЛЬНЫМИ ЖИРОВЫМИ КЛЕТКАМИ 
И ПОДКОЖНЫМИ АДИПОЦИТАМИ
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Становление висцеральных жировых клеток (ВЖК) в филогенезе произошло за много миллионов лет до подкожных 
адипоцитов. Пул ВЖК с ранних ступеней филогенеза реализует биологические функции трофологии и гомеостаза, эндоэ-
кологии и адаптации. Подкожные адипоциты реализуют филогенетически позднюю биологическую функцию локомоции. 
ВЖК не имеют рецепторов к инсулину (ИНС); все подкожные адипоциты инсулинзависимые. Как ВЖК, так и подкож-
ные адипоциты в биологической функции трофологии реализуют биологическую реакцию экзотрофии, биологическую 
реакцию депонирования и биологическую реакцию эндотрофии. Наиболее частой причиной ожирения, мы полагаем, 
является, нарушение биологической реакции депонирования жирных кислот (ЖК) в форме триглицеридов (ТГ). Это 
мы считаем основой того, что нарушения функции ВЖК (метаболический синдром) и инсулинзависимых адипоцитов 
(ожирение) столь часто принимают характер метаболических пандемий. Жировые клетки поглощают ЖК в форме 
неполярных ТГ, депонируют их в липидных каплях и освобождают ЖК в межклеточную среду в форме полярных неэте-
рифицированных ЖК (НЭЖК). ВЖК сформировались в паракринных сообществах (ПС)энтероцитов; в них же микро-
сомальный белок переносящий триглицериды, сформировал ранние хиломикроны. ВЖК и адипоциты – филогенетически, 
регуляторно, функционально и патофизиологично разные клетки; их надо рассматривать раздельно. Не только ВЖК 
и адипоциты, но и все клетки рыхлой соединительной ткани (РСТ) на уровне сообществ клеток секретируют много 
разных гуморальных медиаторов паракринной регуляции; иные способы регуляции неизвестны. Лептин – специфичный 
медиатор ВЖК, а адипонектин – подкожных адипоцитов.

К л ю ч е в ы е  с л о в а :  трофология; экзотрофия; эндотрофия; жировые клетки; лептин; адипонектин.
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of exo- and endotrophy in phylogenesis. The functional difference between visceral 
fatty cells and subcutaneous adipocytes.
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The becoming of visceral fatty cells in phylogenesis occurred  many billions years before subcutaneous adipocytes. The pool of 
visceral fatty cells realizes biologic functions of trophology and homeostasis, endoecology and adaptation from the early stages 
of phylogenesis. The subcutaneous adipocytes realize phylogenetically late biologic function  of locomotion. The visceral fatty 
cells have no receptors to insulin and all subcutaneous adipocytes are insulin-dependent. In biologic function of trophology, 
both visceral fatty cells and subcutaneous adipocytes realize biologic reaction of exotrophy, biologic reaction of depositing 
and biologic reaction of endotrophy. It is supposed that the most common cause of obesity is disorder of biologic reaction of 
depositing of fatty acids in form of triglycerides. It is considered as a basis of that dysfunction of visceral fatty cells (metabolic 
syndrome) and insulin-dependent adipocytes (obesity) takes so often a character of metabolic pandemic. The fatty cells absorb 
fatty acids in form of non-polar triglycerides, deposit them in lipid drops and free fatty acids into intercelluar medium in form 
of polar unesterified fatty acids. The visceral fatty cells had been formed in paracrin cenosis of enterocytes and in it microsome 
protein transferring triglycerides formed early type of chylomicrons. The visceral fatty cells and adipocytes are phylogenetically, 
regulatory, functionally and pathophysiologically different cells. Therefore, they are to be considered separately. Not only visceral 
fatty cells and adipocytes but all cells of areolar tissue at level of cenosis of cells secrete many humoral mediators of paracrin 
regulation. The other modes of regulation  are unknown. Leptin is a specific mediator of visceral fatty cells and adiponectin is a 
mediator of subcutaneous adipocytes.
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Наука – прибежище разума, в том числе в медицине, 
в ней веками устоявшиеся догмы по прошествии ино-
гда многих десятков лет лишаются сомнительных осно-
ваний и заменяются более совершенными представле-
ниями. Для этой цели мы используем методологические 
подходы общей биологии, в частности системный под-
ход. Секрецию клетками жировой ткани (ЖТ) многих 
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филогенетически поздние электрические сигналы. По-
следнее, что сформировано в филогенезе, – это пред-
сердия; для регуляции биологической функции нефрона 
правое предсердие возобновило раннюю в филогенезе 
гуморальную регуляцию. Ее реализовали фенотипиче-
ски измененные поперечнополосатые миоциты путем 
секреции гуморального медиатора – предсердного на-
трийуретического пептида.

С позиций филогенетической теории общей патоло-
гии не является nonsense то, что в правом предсердии 
рядом расположились филогенетически поздний, вы-
сокоэффективный атриовентрикулярный узел, электри-
ческий осциллятор, который регулирует функцию цен-
трального насоса – сердца, и филогенетически ранняя, 
образованная на поздних ступенях филогенеза секреция 
натрийуретического пептида. В первом случае фило-
генетически поздний электрический сигнал регулирует 
столь же позднее в филогенезе сердце. Во втором – фи-
логенетически поздний медиатор призван регулировать 
ранние в филогенезе клетки нефрона.

Физиологеские особенности жировых клеток, эндо-
плазматический стресс, биологические реакции гипер-
трофии, гиперплазии и апоптоза

Все клетки ЖТ – производные РСТ. Увеличение чис-
ла клеток происходит за счет повышения митотической 
активности их предшественников; зрелые клетки ЖТ 
не делятся. Клетки запасают жирные кислоты (ЖК) в 
липидных каплях в цитозоле в форме неполярных три-
глицеридов (ТГ) – эфиров ЖК с трехатомным спиртом 
глицерином; размеры клеток ЖТ увеличиваются вслед-
ствие активации биологической реакции гипертрофии. 
У крыс первые 4 нед жизни объем ЖТ возрастает за счет 
деления предшественников. При переедании животные 
быстро прибавляют в массе тела в первую очередь при 
активации биологической реакции гиперплазии [6]. В 
сроки 4–14 нед повышение массы ЖТ определено уве-
личением как числа жировых клеток (гиперплазия), так 
и ее размеров – биологическая реакция гипертрофии. 
Далее увеличение объема ЖТ обеспечивает реализация 
только биологической реакции гипертрофии.

У человека очертить периоды увеличения объема ЖТ 
сложнее. В отличие от животных ребенок рождается с 
запасом ЖТ; это определено активацией биологической 
реакции гипертрофии и гиперплазии в III триместре бе-
ременности. В этот период внутриутробное перекарм-
ливание увеличивает число клеток ЖТ, вызывая далее 
склонность к полноте; количество клеток ЖТ после 
рождения практически не меняется. В то же время все 
клетки сохраняют филогенетически раннюю способ-
ность наполнять ТГ все вакуоли – капли липидов в ци-
тозоле in vivo, формируя депо ЖТ “про запас” и реализуя 
биологическую реакцию депонирования [7].

Второй период активации гиперплазии клеток ЖТ 
приходится на пубертатный возраст; в это время in vivo 
происходит оптимальное распределение ЖТ, характер-
ное для взрослых. Перекармливание подростков в это 
время приводит к увеличению в первую очередь коли-
чества гипертрофированных висцеральных клеток ЖТ. 
Активация биологической реакции гиперплазии клеток 
в подкожной ЖТ всегда нежелательна; это может быть 
следствием нарушения функции эндокринных желез 
или нейросекреторных ядер гипоталамуса.

Когда липидные капли в клетках ЖТ заполнены ТГ, 
для депонирования ЖК далее происходит активация био-
логической реакции пролиферации. Если количество за-
пасаемых ТГ и размер липидных капель столь велико, что 
оно нарушает функцию органелл клетки, чаще эндоплаз-

гуморальных медиаторов исследователи оценивают как 
что-то из ряда вон выходящее, называют их специфич-
но адипокинами и говорят об эндокринной функции ЖТ  
[1, 2]. Согласно филогенетической теории общей патоло-
гии [3], паракриния – типичное проявление гуморальной 
регуляции, синтеза и секреции гуморальных медиаторов 
на ступенях филогенеза во всех паракринно регулируе-
мых сообществах клеток. Десятки гуморальных медиа-
торов, которые регулируют метаболизм в паракринных 
сообществах (ПС), мы полагаем, обоснованно называть 
паракринами: это гуморальные, локальные регуляторы 
метаболизма. В соответствии с единой технологией ста-
новления в филогенезе функциональных систем основ-
ные гуморальные медиаторы, которые синтезирует пул 
клеток рыхлой соединительной ткани (РСТ) в ПС in 
vivo, – одни и те же, включая, как это ни странно, ангио-
тензин II [4]. Согласно филогенетической теории общей 
патологии, во всех ПС клетки регуляторного пула РСТ 
секретируют многие гуморальные медиаторы. Они осу-
ществляют регуляцию на уровне ПС, инициируя пре-
вращение их в функциональные и структурные единицы 
органов и систем органов [5].

На ступенях филогенеза регуляция метаболизма in 
vivо сформировалась последовательно, преемственно, 
но раздельно на трех разных уровнях: аутокринном – на 
уровне клеток; в паракринно регулируемых сообще-
ствах клеток, позже органах, и на уровне организма. В 
ПС клетки РСТ синтезируют все гормоны – паракрины; 
это началось за миллионы лет до становления единой, 
централизованной системы желез внутренней секреции. 
В ПС клетки РСТ синтезируют все гормоны, включая 
инсулиноподобный фактор роста, который миллионы 
лет в филогенезе проявлял анаболическое действие. Не 
синтезируют клетки ПС только инсулин; становление 
биологической функции локомоции и инсулина нача-
лось в филогенезе на многие миллионы лет позже.

На ступенях филогенеза при формировании органов 
и систем органов, централизации биологической функ-
ции эндоэкологии – “чистоты” межклеточной среды, 
биологической реакции экскреции из разрозненных не-
фронов сформировались почки. Гуморальная регуляция 
почек локализована в филогенетически раннем отделе 
мозга, в ядрах гипоталамуса. Клетки, которые реализу-
ют филогенетически ранние процессы метаболизма in 
vivo, воспринимают только столь же раннюю гумораль-
ную информацию. Согласно методологическим прие-
мам общей биологии, к которым относятся биологиче-
ская преемственность, биологическая субординация и 
единая технология становления в филогенезе функцио-
нальных систем, основу централизованной регуляция 
метаболизма на уровне организма составляет филогене-
тически ранняя гуморальная секреция в ПС. По нашему 
мнению, филогенетически поздняя, централизованная, 
эндокринная система гормональной регуляции in vivo на 
уровне организма – это прообраз (матрица) филогене-
тически более раннего уровня гуморальной регуляции 
в ПС. При этом регуляция метаболизма в ПС с уровня 
нейросекреторных ядер гипоталамуса началась в фило-
генезе с ранних ступеней формирования организма, тре-
тьего этапа регуляции метаболизма.

На более поздних ступенях филогенеза к филогене-
тически ранней гуморальной регуляции секретами же-
лез внутренней секреции подключилась вегетативная 
нервная система. Она реализована через нервные во-
локна и синапсы, в которых электрический сигнал пре-
образуется в гуморальный. Филогенетически ранние 
клетки, в частности нефрона, не могут воспринимать 
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матической сети и аппарата Гольджи, развивается синдром 
эндоплазматического стресса [8]. На деформированных 
шероховатых мембранах эндоплазматической сети при 
нормальной первичной и вторичной структуре синтезиру-
емых протеинов белки не формируют третичную и четвер-
тичную структуры. Нарушение фолдинга (“сворачивание” 
протеинов в глобулы), ошибки в третичной и четвертичной 
структурах, делают секретируемые белки с афизиологич-
ной конформацией молекулы функционально неактивны-
ми; они денатурированы с момента синтеза.

Когда в цитозоле клеток ЖТ накапливаются афизио-
логичные протеины, они нарушают функцию клеток, но 
накопление ТГ продолжается. Если клетки ЖТ стано-
вятся больше физиологичных, пул РСТ на аутокринном 
уровне реализует биологическую реакцию запрограм-
мированной гибели по типу апоптоза [9]. В результате 
деструкции клеток формируются тельца апоптоза – био-
логический “мусор” большой молекулярной массы (> 70 
кДа, мол. масса альбумина). “Замусоривание” межкле-
точной среды (эндогенными флогогенами) активирует 
биологическую функцию эндоэкологии, биологическую 
реакцию воспаления. В ПС клетки РСТ усиливают син-
тез первичных гуморальных медиаторов биологиче-
ской реакции воспаления – про- и противовоспалитель-
ных интерлейкинов [10] и функцию Толл-подобных 
рецепторов-4 [11]. Одновременно они инициируют 
синдром системного воспалительного ответа, синдром 
компенсаторной противовоспалительной защиты и син-
тез вторичных медиаторов биологической реакции вос-
паления – белков острой фазы [12]. Если висцеральные 
жировые клетки реализовали биологическую реакцию 
гипертрофии, гибель клеток и активация биологической 
реакции воспаления происходят и без увеличения числа 
клеток в ЖТ.

Когда в липидных каплях ЖТ преобладают паль-
митиновые ТГ – пальмитиновая насыщенная жирная 
кислота (НЖК) во второй позиции (sn-2) трехатомно-
го спирта глицерина, низка скорость их гидролиза при 
действии гормонально-зависимой липазы [13] и мала 
кратность обмена ТГ в липидных каплях [14], жировые 
клетки вместо депо ЖК становятся источником биоло-
гического “мусора” – телец апоптоза. Будучи клетками 
РСТ, жировые клетки сами, привлекая только моноциты 
гематогенного происхождения, формируют биологиче-
скую реакцию воспаления. В условиях хронического пе-
реедания физиологичной по всем параметрам пищи при 
эндоплазматическом стрессе, гибели части клеток по 
типу апоптоза формируется очаг (очаги) хронической, 
асептической биологической реакции воспаления [15].

Согласно филогенетической теории общей патоло-
гии, для понимания биологической роли клеток ЖТ и их 
регуляции на трех уровнях важно проследить становле-
ние регуляции их на ступенях филогенеза. При наличии 
даже большого количества экзогенного субстрата – ЖК 
аутокринная регуляция останавливает накопление в ци-
тозоле ТГ, если оно превышает физиологичное, не до-
пуская афизиологичного эндоплазматического стресса. 
Каковы же те механизмы, которые ограничивают нако-
пление липидов в клетках ЖТ на аутокринном уровне?

В филогенезе образование специализированных кле-
ток, для которых депонирование ЖК стало основной 
функцией, произошло, мы полагаем, в ПС энтероци-
тов. Они реализуют пассивное всасывание и гидролиз 
экзогенных липидов, этерификацию ненасыщенных 
ЖК (ННЖК) с 2–3 двойными связями, полиеновых ЖК 
(ПНЖК) с 4–6 двойными связями со спиртом глицери-
ном и образование полярных фосфолипидов, этерифи-

кацию основной массы НЖК + моноеновой ЖК (МЖК) 
с 1 двойной связью с глицерином и образование непо-
лярных ТГ. Энтероциты секретируют полярные фосфо-
липиды в межклеточную среду; филогенетически ран-
ний в течение миллионов лет единственный аполипо-
протеин – апоА-I связывает их в липопротеины высокой 
плотности (ЛПВП). Клетки ПС из ЛПВП пассивно по 
градиенту концентрации поглощают ННЖК + ПНЖК 
при переэтерификации между фосфолипидами ЛПВП и 
плазматической мембраны.

Гидрофобные ТГ в канальцах эндоплазматической се-
ти энтероцитов связывает микросомальный белок, пере-
носящий триглицериды (МБПТ); он формирует, мы пола-
гаем, ранние хиломикроны. Перемещение их по каналам 
эндоплазматической сети энтероцитов, далее по таким же 
каналам сети жировых клеток происходит в одном ПС. 
При этом жировые клетки РСТ депонируют НЖК + МЖК 
в форме ТГ в липидных каплях цитозоля. Так, мы счи-
таем, сформировались клетки, которые стали поглощать 
ЖК не в полярных неэтерифицированных ЖК (НЭЖК), 
а в неполярных ТГ. Жировые клетки стали основой био-
логической реакции экзотрофии. В межклеточной среде 
НЭЖК связывает и переносит липидпереносящий белок 
альбумин; перенос НЖК + МЖК – одна из основных био-
логических функций белка. Молекула альбумина специ-
фично связывает две НЖК С16 и С18 или МЖК; альбумин 
не переносит ННЖК, тем более ПНЖК. В пренатальном 
периоде в отсутствие синтеза альбумина перенос ННЖК 
и ПНЖК исполняет α-фетопротеин. При депонировании 
ЖК в ТГ в жировых клетках ПС биологическая реакция 
экзотрофии заканчивается.

На более поздних ступенях филогенеза при форми-
ровании ЛП низкой плотности (ЛПНП) клетки ЖТ ста-
ли поглощать ЖК в форме неполярных эфиров со спир-
тами глицерином, холестерином в форме ТГ и эфиров 
холестерина. В филогенезе еще позднее при формирова-
нии ЛП очень низкой плотности (ЛПОНП), инсулина и 
биологической функции локомоции инсулинзависимые 
клетки отработали поглощение НЖК + МЖК в ТГ путем 
апоЕ/В-100-рецепторного, активного эндоцитоза. Хотя 
на поздних ступенях филогенеза многие клетки in vivo 
стали активно поглощать ЖК в форме неполярных ТГ в 
ЛПНП и ЛПОНП, они запасали их для себя, не освобож-
дая в межклеточную среду.

Жировые клетки поглощают ЖК в форме ТГ и депо-
нируют ЖК, освобождают ЖК в межклеточную среду в 
форме НЭЖК для поглощения их всеми клетками in vivo, 
реализуют биологическую реакцию депонирования ТГ, 
не допуская нарушения анатомического положения и 
функции внутриклеточных органелл, в первую очередь 
эндоплазматической сети. Во всех клетках эта органелла 
занимает большую часть цитоплазмы. Пассивно (по гра-
диенту концентрации) глюкозу из межклеточной среды 
поглощают и депонируют все клетки; секретируют ее в 
плазму крови только перипортальные гепатоциты. Это 
подчеркивает функциональную общность клеток ЖТ и 
перипортальных гепатоцитов, которые запасают глюкозу 
в форме гликогена [16]. Функционально и анатомически 
клетка РСТ станет жировой, если на аутокринном уров-
не, позже в ПС блокировать физиологичные механизмы 
самоограничения, которые реализуют клетки, запасая в 
цитозоле оптимальное количество ТГ; сформировать са-
моограничение на новом физиологичном уровне, харак-
терном для депонирования ТГ; отработать освобождение 
ЖК в межклеточную среду в форме НЭЖК. Так, в фило-
генезе изменяется функция клеток, которыми эндокрин-
ная система призвана руководить [17].
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Каждая клетка in vivo реализует одновременно две 
функции:

• филогенетически раннюю функцию жизнеобеспе-
чения. В принципе она едина во всех клетках, это реали-
зация на аутокринном уровне биологических функций 
трофологии и гомеостаза, биологической функции эн-
доэкологии и функция адаптации [18]; они включают и 
биологические реакции гипертрофии и гиперплазии;

• “производственные” функции клеток в ПС и на 
уровне организма являются специфичными; они сфор-
мировались порой на далеко отстоящих ступенях фило-
генеза; функционально они бывают не столь совершен-
ны. Гепатоциты реализуют много производственных 
функций, синтезируя и секретируя функцинально раз-
ные протеины, которые используют иные клетки. 

Нарушение более поздних в филогенезе “производ-
ственных” функций – более частая причина гибели кле-
ток. Если in vivo в ПС, в органе или на уровне организма 
(в бислойных структурах на границе локальных пулов 
межклеточной среды) нарушена “производственная” 
функция клеток, все они, согласно методологическим 
приемам преемственности и единой технологии станов-
ления в филогенезе функциональных систем, погибают 
по типу апоптоза. Путем проб и ошибок при сочетании 
биологической реакции пролиферации и апоптоза в фи-
логенезе сформировались “производственные” функции 
клеток.

Гибель клеток по типу апоптоза заканчивается об-
разованием “телец” апоптоза – эндогенных флогоге-
нов, биологического “мусора” большой мол. массы. Их 
утилизация происходит in situ при активации биологи-
ческой функции эндоэкологии, биологической реакции 
воспаления [19]. Она является облигатным участником 
афизиологичных патологических процессов, но и ста-
новления биологической реакции в филогенезе. Мы же 
чаще ассоциируем реакцию воспаления с действием 
инфекционных факторов. Однако частота реакций вос-
паления, инициированных бактериальными патогенами 
in vivo, не превышает нескольких процентов от числа 
эндогенных реакций воспаления.

Про- и противовоспалительные паракрины (цитоки-
ны) активируют синдром системного воспалительного 
ответа, синдром компенсаторной противовоспалитель-
ной защиты и специализированные фагоциты – осед-
лые макрофаги [20]. Важно понять различия функции 
филогенетически ранних оседлых макрофагов интимы 
артерий [21] и поздних в филогенезе, анатомически, 
функционально совершенных макрофагов Купфера в пе-
чени. Это различие мы расцениваем как не устраненное 
в филогенезе функциональное несоответствие регуля-
ции биологических функций на фоне “биологического 
совершенства” трех уровней регуляции метаболизма. 
Несоответствия, не устраненные в филогенезе, при не-
благоприятном воздействии факторов внешней среды 
составляют основу патогенеза “метаболических панде-
мий”, болезней “цивилизации”. Ими являются атеро-
склероз, артериальная эссенциальная (метаболическая) 
гипертония, метаболический синдром (патология висце-
ральных жировых клеток), резистентность к инсулину 
(ИНС) и ожирение (патология подкожных адипоцитов) 
(рис. 1).

С ранних ступеней филогенеза, ПС энтероцитов 
клетки висцеральной ЖТ реализуют биологическую 
функцию трофологии и две реакции – экзотрофии и 
эндотрофии. После приема пищи клетки висцеральной 
ЖТ реализуют биологическую реакцию экзотрофии – 
внешнего питания; они накапливают экзогенные ЖК 

в форме пальмитиновых и олеиновых ТГ. Вне приема 
пищи эти же висцеральные клетки ЖТ реализуют био-
логическую реакцию эндотрофии – внутреннего пита-
ния. Они гидролизуют запасенные ТГ и освобождают 
в межклеточную среду НЭЖК. Энергозатратные про-
цессы метаболизма зависят от количества запасенных в 
жировых клетках ТГ, принадлежности этих ТГ к паль-
митиновым или олеиновым, параметров освобождения 
НЭЖК, скорости окисления ацетил-КоА в митохондри-
ях и наработки митохондриями энергии – макроэргиче-
ского, гидрофильного аденозинтрифосфата (АТФ) [22]. 
ЖК, этерифицированные в ТГ, определяют кинетиче-
ские параметры образования митохондриями АТФ. На 
уровне организма афферентную информацию осущест-
вляют филогенетически ранние гуморальные медиато-
ры ПС клеток ЖТ – лептин и адипонектин [23], а эффе-
рентную – нейросекреты гипоталамических ядер. Для 
этого сформирована эфферентная последовательность 
гуморальных медиаторов: нейросекреторные ядра ги-
поталамуса, тропные начала (гормоны) аденогипофиза, 
гормоны желез внутренней секреции и рецепторы ис-
полнительных клеток.

Депонирование ЖК в форме ТГ, их перенос через 
гидрофильную среду цитозоля и освобождение в меж-
клеточную среду в форме НЭЖК не менее сложны, чем 
поглощение экзогенных ЖК. Мы считаем необоснован-
ным называть освобождение НЭЖК секрецией; секре-
ция – это выведение в межклеточную среду веществ, ко-
торые клетки синтезировали in situ de novo. Адипоциты 
выделяют в кровоток ЖК, которые они ранее поглотили 
в форме ТГ и только определенное время не депони-
ровали. Биологическая реакция депонирования ЖК в 
висцеральной ЖТ включает физико-химические и био-
химические процессы.

1. Перенос НЖК + МЖК по каналам эндоплазмати-
ческой сети энтероцитов и далее сети жировых клеток 
в форме пальмитиновых и олеиновых ТГ в одном ПС 
происходит в форме ранних хиломикронов.

2. В превращениях ТГ из хиломикронов в липидные 
капли клеток ЖТ и депонировании задействовано более 
200 разных протеинов; основными являются семей-

Рис. 1. Секреция адипоцитами гуморальных медиаторов при 
регуляции метаболизма в паракринно регулируемых сообще-
ствах клеток.
МСР-1 – хемотаксический белок моноцитов 1% РАI-1 – ингибитор акти-
ватора плазминогена типа 1; ФНО-α – фактор некроза опухоли α.
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ство перилипинов [24]. Эти белки определяют физико-
химические параметры монослойной мембраны между 
гидрофобными каплями ТГ и водной средой цитоплаз-
мы, а также размеры и число жировых капель при по-
глощении ТГ и освобождении ЖК в НЭЖК.

3. Липидные капли, клеточные органеллы, с целью 
физико-химической регуляции параметров монослой-
ной мембраны локально синтезируют спирт холестерин. 
Его локальных пулов и синтеза в каждой из клеток не-
сколько; это надо принять во внимание при объяснении 
действия статинов, которые ингибируют синтез спирта 
холестерина в отдельных клеточных органеллах, в эндо-
плазматической сети.

4. Протеины в клетках ЖТ выполняют деструкцию 
филогенетически ранних хиломикронов, освобожде-
ние при липолизе ЖК и выведение НЭЖК в плазму 
крови. Биохимические реакции гидролиза проходят на 
монослойной мембране органелл, как и освобождение 
НЭЖК в межклеточную среду. При этом большие капли 
липидов превращаются в мелкие, увеличивая площадь 
реакционной монослойной мембраны; все реакции с 
липидами происходят на границе гидрофобной и гидро-
фильной фаз.

5. Все жировые клетки аутокринно регулируют син-
тез in situ de novo пальмитиновой НЖК из глюкозы, из 
ацетил-КоА. Только в инсулинзависимых клетках фило-
генетически поздние белки пальмитоил-КоА-элонгаза и 
стеарил-КоА-десатураза превращают образованную из 
глюкозы С16:0 пальмитиновую НЖК в С18:1 олеиновую 
МЖК, запасая олеиновые ТГ. Это, мы полагаем, одна из 
основных функций инсулина – замена потенциально ма-
лоэффективного пальмитинового варианта метаболизма 
ЖК более эффективным олеиновым.

6. В жировых клетках протеины постоянно “обнов-
ляют” депонированные ТГ. Кинетически параметры 
этого процесса определены особенностями ЖК в пище, 
в которой желательно преобладание олеиновой МЖК 
над пальмитиновой НЖК.

7. Клетки ЖТ отработали механизмы гуморальной, 
аутокринной и паракринной регуляции запасания как 
можно большего, но физиологичного количества ТГ, ко-
торое, однако, не приводит к гибели по типу апоптоза.

Клетки ЖТ в биологической функции трофологии 
реализуют одновременно биологическую реакцию экзо-
трофии, биологическую реакцию депонирования и био-
логическую реакцию эндотрофии. Это, по нашему мне-
нию, есть основа того, что нарушение функции жировых 
клеток развивается столь часто и принимает характер 
метаболической “пандемии”, формируя ожирение. Наи-
более частой причиной ожирения, мы считаем, является 
нарушение биологической реакции депонирования. Ча-
ще всего нарушение реакции экзотрофии запускает афи-
зиологично высокое содержание в пище НЖК, формиро-
вание ранних хиломикронов преимущественно из паль-
митиновых ТГ и депонирование их в липидных каплях 
цитозоля [25]. В свою очередь нарушение биологической 
реакции депонирования ЖК является причиной наруше-
ния биологической функции эндотрофии, регуляции ее 
на уровне организма при действии гуморальных медиа-
торов желез внутренней секреции и (или) симпатиче-
ской иннервации. Скорость гидролиза пальмитиновых 
ТГ в клетках ЖТ при действии гормонально-зависимой 
липазы во много раз ниже, чем при липолизе олеиновых 
ТГ [26]. Наиболее быстро гормонально-зависимая липа-
за в клетках ЖТ гидролизует ТГ как олеил-олеил-олеат 
(ООО); температура плавления -15oC. С минимальной 
скоростью гормонально-зависимая липаза гидролизует 

ТГ пальмитоил-пальмитоил-пальмитат (ППП), темпера-
тура плавления -49oC. Если содержание ППП в липид-
ных каплях превышает критическую величину, клетки 
погибают по типу апоптоза; это происходит с гепатоци-
тами при неалкогольной жировой болезни печени и с 
β-клетками островков [27].

Изоформами пальмитиновых ТГ в ранних хило-
микронах являются: олеил-пальмитоил-олеат (ОПО), 
олеил-пальмитоил-пальмитат (ОПП) и ППП, трипальми-
тат. Изоформы олеиновых ТГ в первичных хиломикро-
нах: пальмитоил-олеил-пальмитат (ПОП), пальмитоил-
олеил-олеат (ПОО) и ООО, триолеат [28]. Если мы 
расставим индивидуальные ТГ в порядке возрастания 
скорости гидролиза их гормонально-зависимой липа-
зой, получится следующая последовательность:

ППП → ППО → ПОП → ОПП → ООП → ООО.
Этот спектр включает большие изоформы паль-

митиновых и олеиновых ТГ в ранних хиломикронах; 
не включены в перечень лауриновые, миристиновые, 
стеариновые и линолевые ТГ, поскольку это минорные 
компоненты. Методом жидкостной хроматографии и 
масс-спектрометрии в плазме крови добровольцев мож-
но определить 40–45 индивидуальных ТГ. Начав работу 
недавно, мы еще не имеем достаточно данных о количе-
ственных параметрах индивидуальных ТГ. Однако паль-
митиновые + олеиновые ТГ составляют более 80% всей 
массы этих липидов. Различие температуры плавления 
ППП и ООО превышает 60oC; каждый индивидуальный 
ТГ слева имеет температуру плавления на ≈ 10oC выше, 
чем справа. Это физико-химическое различие и опреде-
ляет низкие параметры гидролиза ППП, нарушение био-
логической функции трофологии, биологических реак-
ций экзотрофии и депонирования ЖК и биологической 
реакции эндотрофии.

Становление в филогенезе функционально разных 
пулов жировой ткани

Жировая ткань in vivo включает филогенетически 
ранний пул жировых клеток сальника и забрюшинной 
клетчатки и филогенетически поздний пул инсулинзави-
симых подкожных адипоцитов [29]. Они сформированы 
на далеко отстоящих друг от друга ступенях филогенеза, 
выполняют разные биологические функции и регулиру-
ются разными гуморальными медиаторами. Филогене-
тически ранний висцеральный пул клеток ЖТ реали-
зует биологическую функцию трофологии (питания) с 
биологическими реакциями экзотрофии и эндотрофии, 
биологическую функцию гомеостаза, биологическую 
функцию эндоэкологии с биологическими реакциями 
экскреции и воспаления и биологическую функцию 
адаптации с биологическими реакциями стресса [18] 
и компенсации, биологические реакции гипертрофии 
и гиперплазии. Инсулинзависимый пул подкожной ЖТ 
сформировался главным образом для реализации биоло-
гической функции локомоции, обеспечения субстратами 
энергии инсулинзависимых скелетных миоцитов.

Филогенетические, функциональные различия меж-
ду висцеральным и подкожным пулом ЖТ in vivo состо-
ят в следующем.

1. Филогенетически ранний пул висцеральных жи-
ровых клеток – часть ПС энтероцитов; оно реализует 
in vivo биологическую функцию трофологии (питания), 
биологические реакции экзо- и эндотрофии. У здоровых 
людей висцеральный пул жировых клеток составляет 
примерно 10% от массы всей жировой ткани. Висце-
ральная ЖТ реализует биологическую реакцию эндо-
трофии, поддерживая стабильный уровень потребления 
энергии in vivo. Она освобождает НЭЖК в портальную 
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вену; концентрация НЭЖК в плазме крови возрастает 
при увеличении массы абдоминальной ЖТ и особенно 
при формировании эндоплазматического стресса. По-
вышение содержания НЭЖК в плазме крови является 
причиной нарушения метаболизма, которая приводит к 
афизиологичным последствиям и развитию метаболи-
ческого синдрома.

2. Поздний в филогенезе пул ЖТ адипоцитов при-
зван реализовать иную биологическую функцию локо-
моции. Генетическое отличие позднего в филогенезе 
пула адипоцитов подтверждает синдром Берардинелли 
– отсутствие in vivo пула подкожной ЖТ, в то время как 
функция висцеральной ЖТ является физиологичной 
[30]. Это аутосомно-рецессивное филогенетическое 
различие двух пулов клеток ЖТ в форме врожденного 
диэнцефального синдрома, общей липодистрофии: от-
сутствие подкожной ЖТ, пула инсулинзависимых жиро-
вых клеток; в крови снижено содержание гормона роста, 
ИНС и ТГ.

3. Висцеральное депо ЖК – это клетки РСТ, которые 
функционально первыми стали поглощать ЖК в форме 
ТГ. На уровне ПС клетки обеспечивают субстратами 
энергии все биологические функции и реакции мета-
болизма; они продолжают это делать и в висцеральном 
пуле ЖТ сальника.

4. На поздних ступенях филогенеза, ИНС экспрес-
сировал синтез клетками подкожной ЖТ рецепторов к 
ИНС, глюкозным транспортерам 4 (ГЛЮТ4) и превра-
тил их в специализированные адипоциты. Функция ади-
поцитов регулирована, как и ИНС, на уровне организма 
при становлении биологической функции локомоции.

5. ЖТ висцерального пула является филогенетически 
ранней; клетки не имеют рецепторов к ИНС. Возможно, 
что часть клеток ЖТ сальника сформировали рецепторы 
к ИНС, как перипортальные гепатоциты; чувствитель-
ность клеток ЖТ сальника к гормону низкая. Все адипо-
циты подкожного жирового депо чувствительны к ИНС; 
гормон регулирует все ключевые функции адипоцитов.

6. Висцеральные клетки ЖТ поглощают НЖК, МЖК 
и ННЖК в форме ТГ в филогенетически ранних хило-
микронах. Подкожные адипоциты поглощают ЖК тоже 
в форме ТГ, но на более поздних ступенях филогенеза 
путем апоВ-100-эндоцитоза в ЛПНП. Позже клетки ста-
ли избирательно поглощать НЖК + МЖК в ТГ в составе 
ЛПОНП путем апоЕ/В-100-эндоцитоза. Количество ТГ, 
которые переносят к клеткам ЛПОНП, в 10 раз больше, 
чем более ранние в филогенезе ЛПНП.

7. Число клеток висцеральной ЖТ анатомически 
ограничено объемом брюшной полости; оно опреде-
ляется в возрасте 11–12 лет и далее не увеличивается. 
Число подкожных адипоцитов не ограничено анатоми-
ческими рамками и при нарушении регуляции на уровне 
организма может возрастать многократно.

8. Заполнение жировых клеток и адипоцитов ЖК в 
ТГ происходит в порядке становления их в филогенезе; 
вначале заполняется пул висцеральных клеток, а затем 
подкожных адипоцитов; имеются и гуморальные медиа-
торы, которые регулируют это переключение жировых 
депо.

9. Эволюционно, на уровне аутокринной регуляции 
определились оптимальные размер клеток. Это в полной 
мере относится и к адипоцитам; желание клеток депони-
ровать больше ТГ не может превышать биологический и 
физико-химический оптимум.

10. При реализации in vivo биологических функций 
гомеостаза, трофологии, функции эндоэкологии и адап-
тации потенциальные возможности клеток ЖТ не явля-

ются беспредельными; облигатно функционируют меха-
низмы, которые регулируют in vivo оптимальное число 
клеток.

Вклад генетических факторов в регуляцию массы 
тела (индекса массы тела) составляет 68% [31]. Содер-
жание в плазме крови ЛП (ЛПВП, ЛПНП и ЛПОНП) 
генетически предопределено лишь на 63%; роль эпиге-
нетических факторов оказывается высокой. Для концен-
трации гуморального медиатора лептина плазмы крови 
этот показатель составляет 55%. На долю вклада гене-
тики в количество ЖТ и концентрацию в плазме крови 
спирта холестерина приходится 53%. Половину вклада 
определяет эпигеномика (51%) в концентрации ИНС 
при регулярном питании. Вклад генетических факторов 
в содержание ТГ невысок – 43%; только на 28% гене-
тически предопределен уровень чувствительности кле-
ток к ИНС; в становлении этого процесса он регулирует 
эпигенетические факторы, включая воздействия внеш-
ней среды [32]. Велик вклад в патологию и мутаций ге-
нома митохондрий [22].

В висцеральной ЖТ и подкожных адипоцитах раз-
личие экспрессии более чем в 2 раза выявлено у Homo 
sapiens для 347 генов. В это число вошли гены, которые 
кодируют синтез белков (ферментов и кофакторов) ли-
полиза и секреции цитокинов. Различие в экспрессии 
между двумя пулами ЖТ показано для генов белка, 
переносящего ЖК в цитозоле, домена-рецептора CD36, 
лептина, ФНО-α, ангиотензина II, карбоксипептидазы Е 
и тромбоспондина-1. Описано 176 наблюдений ожире-
ния моногенной природы; они инициированы мутация-
ми в 11 генах. В геноме человека локализовано еще 50 
локусов, которые, вероятно, связаны с ожирением; до-
казательств, однако, не получено. Для 244 генов чело-
века связь с ожирением установлена в экспериментах с 
трансгенными (knock-out) мышами. В геноме человека 
253 локуса ассоциированы с ожирением. Согласно тео-
рии “бережливых генов” периоды голодания, характер-
ные для ранних ступеней становления вида Homo sapi-
ens, способствуют сохранению аллелей, которые коди-
руют увеличение массы тела в периоды относительного 
благополучия, активацию биологической функции тро-
фологии, биологической реакции экзотрофии [33].

Одним из проявлений ожирения является развитие 
в ЖТ биологической реакции воспаления [34]. Его под-
держивают провоспалительные гуморальные медиа-
торы, которые синтезируют клетки ЖТ. Последние се-
кретируют провоспалительные цитокины в кровоток, из 
которой их поглощают клетки, используя специфичные 
рецепторы. Адипокины и провоспалительные молеку-
лы, секретирующие висцеральные клетки ЖТ, служат 
основой патологии сердечно-сосудистой системы и 
жировой неалкогольной болезни печени. Висцеральная 
ЖТ с большей скоростью поглощает меченые ТГ, чем 
подкожные адипоциты [35]. Масса висцеральной ЖТ – 
более достоверный фактор риска сердечно-сосудистой 
патологии, чем подкожные адипоциты [36]. Количество 
in vivo филогенетически ранней висцеральной ЖТ опре-
делено генетически; в подкожных адипоцитах более 
активно действие эпигенетики (48–56% генетической 
компоненты по сравнению с 5%). Гены, которые, опре-
деляют количество ЖТ, действуют плейотропно; часть 
из них регулирует одновременно висцеральную ЖТ и 
подкожные адипоциты (рис. 2).

Увеличение массы клеток висцеральной ЖТ и под-
кожных адипоцитов при ожирении происходит в первую 
очередь вследствие увеличения размера клеток. При тя-
желых формах ожирения число адипоцитов увеличива-
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доэкологии. Большая часть ткани организма с возрастом 
оказывается представлена молодыми преадипоцитами, 
которые не могут выполнять функции дифференциро-
ванных клеток.

ИНС, взаимодействуя с рецепторами адипоцитов, 
инициирует выставление на мембрану дополнительных 
ГЛЮТ4 и усиливает поглощение клетками глюкозы. Од-
новременно гормон ингибирует гормонально-зависимую 
липазу в адипоцитах, блокирует ИНС гидролиз ТГ и 
освобождение НЭЖК. В условиях снижения доступно-
сти НЭЖК клетки активируют пассивное поглощение и 
окисление митохондриями глюкозы, купируя гипергли-
кемию. Симптом резистентности к инсулину (ИР) со-
храняется, пока в плазме крови повышено содержание 
НЭЖК. Митохондрии не начнут окислять глюкозу по-
ка есть возможность окислять ЖК или кетоновые тела 
[44]. Если митохондрии не окисляют ацетил-КоА, об-
разованный из глюкозы, клетки прекращают пассивное 
поглощение ее по градиенту концентрации, формируя 
гипергликемию. За этим следует компенсаторная ги-
перинсулинемия и ИР. При физиологичном снижении 
содержания НЭЖК в плазме крови клетки восстановят 
поглощение глюкозы и окисление ацетил-КоА, образо-
ванного в цитозоле из глюкозы [45]. Филогенетически 
основной причиной развития ИР является афизиологич-
но высокая концентрация НЭЖК.

С позиций филогенетической теории общей патоло-
гии мы в принципе согласны с тем, что “ не только жи-
ровая ткань, но и другие органы, ткани и клетки также 
являются эндокринными” [46]. Если утверждать био-
логически более обоснованно, многие сотни миллионы 
лет на уровне ПС при становлении органов и систем 
органов регуляция всех сторон метаболизма, всех функ-
ций была децентрализованной, локальной и факторами 
регуляции являлись только гуморальные медиаторы па-
ракрины. В каждом из ПС регуляторными являются не 
специализированные клетки, а пул РСТ. Гуморально ре-
гулируемыми являются все клетки ПС, регуляторными 
– только клетки РСТ, к которым относятся висцераль-
ные клетки ЖТ и подкожные адипоциты. Все филогене-
тически ранние клетки РСТ секретируют in vivo многие 
гуморальные медиаторы.

Среди секретируемых жировыми клетками адипоки-
нов (паракринов) многие обладают теми же свойствами, 
что и клетки иных ПС. Специфичными гуморальными 
медиаторами висцеральных жировых клеток являются 
лептин, а подкожных адипоцитов – адипонектин [47]. Они 
заслуживают отдельного изложения, поскольку проявля-
ют гуморальное, регуляторное действие как в филогене-
тически ранних ПС клеток, так и на уровне организма.
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ется за счет преадипоцитов. Долгое время считали, что 
преадипоциты – предшественники дифференцирован-
ных адипоцитов и располагаются в ЖТ. На самом деле 
эти клетки мезенхимальной ткани локализованы в кост-
ном мозге. Императивным фактором пролиферации пре-
адипоцитов является индукция субстратом, пища с вы-
соким содержанием НЖК и МЖК [6]. Так же действуют 
и лекарственные препараты глитазоны, которые иници-
ируют миграцию клеток предшественников из костно-
го мозга в подкожную ЖТ и формирование новых ади-
поцитов [37]. Стромальные клетки – предшественники 
преадипоцитов и адипоцитов, а также клеток эндотелия, 
инициирующие биологическую реакцию неоангиогене-
за, формируя сеть артериол для реализации биологиче-
ских функций [38].

Среди висцеральных клеток ЖТ располагаются и 
макрофаги [39]. Их число возрастает пропорционально 
усредненному размеру адипоцитов и индексу массы те-
ла. Вероятно, моноциты гематогенного происхождения 
мигрируют в ЖТ в ответ на действие факторов миграции 
– хемоаттрактантов; их секретируют клетки РСТ [40]. 
Под влиянием факторов роста происходит дифферен-
цирование моноцитов в макрофаги – неспецифичные, 
универсальные фагоциты. Популяция макрофагов ЖТ 
задействована в биологической функции эндоэкологии, 
биологической реакции воспаления. Макрофаги в ЖТ 
начинают экспрессировать поверхностные эпитопы [41]; 
они секретируют гуморальные медиаторы, которые in vi-
vo формируют биологическую реакцию воспаления [42]. 
Клетки ЖТ секретируют про- и противовоспалительные 
цитокины, вне- и внутриклеточные факторы роста эндо-
телия, простациклины, ФНО-α, катепсин S, фактор роста 
гепатоцитов, резистин и C-реактивный белок [43].

Снижение массы ЖТ – это не уменьшение числа 
адипоцитов; стромальные клетки сохраняют потенциал 
пролиферации. С возрастом уменьшатся не число, а раз-
меры адипоцитов. Адипоциты перестают реализовывать 
биологические реакции экзотрофии, депонирования и 
эндотрофии. Это проявляется снижением содержания в 
плазме крови концентрации НЭЖК. С возрастом в ЖТ 
накапливаются преадипоциты, которые не выполняют 
физиологичные функции. В ЖТ возрастает число не-
зрелых адипоцитов, не имеющих активных ферментных 
систем для реализации биологической реакции экзотро-
фии, депонирования ТГ и биологической реакции эн-

Рис. 2. Пути перемещения и превращение моноцитов в ма-
крофаги при формировании биологической реакции воспа-
ления в жировой ткани.
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