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ЖИРОВАЯ КЛЕТКА. ВИСЦЕРАЛЬНАЯ ЖИРОВАЯ ТКАНЬ, ДЕЙСТВИЕ ГУМОРАЛЬНОГО 
МЕДИАТОРА ЛЕПТИНА АУТОКРИННО И В ПАРАКРИННЫХ СООБЩЕСТВАХ КЛЕТОК. 
ДВА ФИЛОГЕНЕТИЧЕСКИ, ФУНКЦИОНАЛЬНО И РЕГУЛЯТОРНО РАЗНЫХ ПУЛА 
ЖИРОВОЙ ТКАНИ IN VIVO

ФГБУ «Российский кардиологический научно-производственный комплекс» Минздрава России, 121552, г. Москва

Каждая клетка запасает в цитозоле жирные кислоты (ЖК) в каплях липидов, в форме неполярных триглицеридов (ТГ) 
для себя, для окисления в митохондриях. Специализированными висцеральными жировыми клетками сальника и адипо-
цитами подкожной клетчатки являются клетки, которые поглощают насыщенные и мононенасыщенные ЖК в форме 
ТГ в апоВ-48 хиломикронах, апоВ-100 липопротеинах низкой и очень низкой плотности; депонируют их физиологическое 
время и освобождают ЖК в межклеточную среду в форме полярных неэтерифицированных жирных кислот (НЭЖК), 
которые связывает альбумин. Согласно филогенетической теории общей патологии, в биологической функции трофо-
логии (питания) жировые клетки последовательно реализуют биологические реакции экзотрофии (внешнее питание), 
депонирования и эндотрофии (внутреннее питание). Лептин – гуморальный регулятор обратной связи в висцеральных 
жировых клетках действует аутокринно, в паракринных сообществах клеток и на уровне организма. Биологическая 
роль лептина – предотвращать: а) депонирование в жировых клетках избыточного количества ТГ; б) формирование 
эндоплазматического «стресса»; в) гибель жировых клеток по типу апоптоза, образование телец апоптоза и нару-
шение биологической функции эндоэкологии; г) формирование биологической реакции воспаления в висцеральной жи-
ровой ткани; д) высокое содержание НЭЖК в межклеточной среде и е) развитие метаболического синдрома. Лептин 
предупреждает афизиологическое отложение ТГ в инсулинозависимых клетках, которые для депонирования ТГ не пред-
назначены, а также и в β-клетках островков. Основная причина высокого уровня лептина в плазме крови – переедание 
физиологической по составу нутриентов пиши.

К л ю ч е в ы е  с л о в а :  жирные кислоты; жировые клетки; лептин; неэтерифицированные жирные кислоты; мета-
болический синдром.
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The fatty cell. The visceral fatty tissue, effect of humoral mediator leptin 
in autocrine way and in paracrin cenosises of cells. Two phylogenetically, 
functionally and regulatory different pools of fatty tissue in vivo
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Every cell reserves fatty acids in cytozol in drops of lipids in the form of non-polar triglycerides for itself and for oxidation in 
mitochondria. The specialized visceral fatty cells of omentum and adipocytes of subcutaneous fat are the cells absorbing saturated 
and mono unsaturated fatty acids in form of triglycerides in apoB-48 chylomicrons, apoB-100 lipoproteins of low and very low 
density. They deposit their physiological time and liberate fatty acids in intercellular medium in the form of polar unesterified fatty 
acids bound by albumin. According phylogenetic theory of general pathology, in biological function of trophology (nutrition) fatty 
cells sequentially implement biological reaction of exotrophy (external nutrition), deposition and endotrophy (internal nutrition). 
The humoral regulator of feedback in visceral fatty cells is leptin acting in autocrine way, in paracrin cenosises of cells and on 
the level of organism. The biological role of leptin is in preventing a) deposition of surplus amount of non-polar triglycerides in 
fatty cells; b) formation of endoplasmic “stress”; c) death of fatty cells in apoptosis way, formation of corpuscles of apoptosis 
and failure of biological function of endoecology; d) formation of biological reaction of inflammation in visceral fatty tissue; 
e) high level of unsaturated fatty acids in intercellular medium and f) development of metabolic syndrome. The leptin prevents 
aphysiological deposit of non-polar triglycerides in insulin-dependent cells that are not intended to deposit non-polar triglycerides 
and also in β-cells of islands. The main cause of high level of leptin in blood plasma is overeating of food physiological by content 
of nutrients. 
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клеток in vivo и их размеры. Вместе с тем in vivo функцио-
нируют гуморальные и нейрогуморальные системы, которые 
регулируют как размеры клеток, так и их количество. Со-
гласно филогенетической теории общей патологии [1], про-
исходит это на уровне регуляции размеров самими клетками, 
аутокринно, на уровне паракринно регулируемых функцио-
нальных сообществ – структурных и функциональных еди-

Среди физико-химических, биохимических и физиологи-
ческих констант in vivo имеются и такие, о которых мы редко 
вспоминаем и в диагностике почти не используем, это число 
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гического «мусора») в гидрофильной, внутриклеточной среде 
[7]. Второй структурной особенностью клеток является лими-
тированное отношение объем/площадь поверхности, параме-
тры общения ее с внешней средой. В условиях, когда площадь 
поверхности по отношению к объему велика, клетки реализуют 
интенсивный обмен молекулами воды, ионами, субстратами и 
катаболитами. Осмотическое давление в цитозоле всех клеток 
и в окружающей (межклеточной) среде является одинаковым. 
В то же время концентрация индивидуальных электролитов, в 
первую очередь катионов, которые определяют осмотическое 
давление (К+, Na+, Cl- и НСО3

-), может быть разной.
Сказанное можно воспринимать как «реликтовые элемен-

ты современного метаболизма»; митохондрии самых древ-
них клеток архей превращают энергию химической связи 
субстратов пищи в одну из трех конвертируемых форм запа-
сенной энергии: гидрофильный АТФ, а также две формы, ас-
социированные с внутриклеточной мембраной, – протонный 
потенциал и натриевый потенциал на сторонах внутренней 
мембраны митохондрий. Эти формы обеспечивают in vivo за-
траты энергии при реализации всех биологических функций 
и биологических реакций: механическое движение актина и 
миозина, биохимический синтез, осмотическое и гидродина-
мическое давление, энергетически затратные биологические 
реакции воспаления и экскреции. АТФ – трижды фосфори-
лированный филогенетически ранний рибонуклеотид.

В цитозоле первых эукариотических клеток доминируют 
ионы К, в то время как в межклеточной среде у всех животных 
преобладают ионы Na. Градиент К+ цитозоль:межклеточная 
среда превышает 20; Na+ в цитозоле на порядок меньше, чем в 
межклеточной среде, а Са2+ в цитозоле в 2000 раз меньше, чем 
в межклеточной среде. На этом основании ионы Са и К стали 
гуморальными медиаторами регуляторного действия гормо-
нов и фармакологических препаратов [8]. Все это, как и мно-
гие иные факторы живой природы, можно объяснить тем, что 
самые древние живые организмы – археи функционировали в 
водах первого Мирового океана, в котором преобладали ионы 
Mg2+; температура воды в нем была 36–42oC; это соответству-
ет изоволюметрическому интервалу воды. Первые эукариоты 
(ядерные клетки) начали функционировать в водах второго 
Мирового океана, в котором преобладали ионы К; из второго 
океана эукариотические клетки «приватизировали» среду ци-
тозоля. В третьем Мировом океане, который существует и сей-
час, ионный состав воды соответствует содержанию электро-
литов в межклеточной среде животных и человека [9].

Вид Homo sapiens сформировался и живет в четвертом 
Мировом океане; в отличие от более ранних сред это – воз-
душный океан. При этом каждый индивидуум строго сохра-
няет все параметры приватизированного «кусочка» Мирового 
океана. Биологическая роль системы ренин→ ангиотензин-II 
→ альдостерон, как и паракринно регулируемого сообщества 
нефрона, состоит в сохранении параметров внутреннего фраг-
мента мирового океана. Основная биологическая роль аль-
достерона заключается в том, что он позволяет Homo sapiens 
жить на суше, а всем его клеткам, как и миллиард лет назад, 
жить в воде, в среде третьего Мирового океана. Биологически 
альдостерон не должен допустить уменьшение объема «вну-
треннего океана» in vivo. Столь же тщательно in vivo клетки 
поддерживает объем цитозоля. Происходит это наиболее часто 
на аутокринном уровне, на уровне клетки и в ПС клеток; ме-
нее часто размеры клеток регулированы на уровне организма. 
ПС почек начинают регулировать функциональные параме-
тры нефрона, включая и афферентную артериолу – локальный 
перистальтический насос в ПС, если объем клеток эпителия 
проксимальных, извитых канальцев увеличивается более чем 
на 1% [10]. Физиологическое увеличение размера клеток in 
vivo регулируют биологическая функция адаптации, биологи-
ческая реакция компенсаторной гипертрофии.

Все сказанное относится и к функционально специализиро-
ванным жировым клеткам. Каждая клетка запасает в цитозоле 
ЖК в каплях липидов, триглицеридов (ТГ), но делает это для 
себя и не освобождает ЖК в межклеточную среду, а окисляет 

ниц каждого из органов, а также на уровне организма. Фи-
зиологическое число клеток in vivo и их размеры являются 
величинами лимитированными [2]. 

Биологические функции и биологические реакции in vivo
Согласно филогенетической теории общей патологии, био-

логическая функция гомеостаза реализует условия, при кото-
рых для каждой из клеток в межклеточной среде всегда всего 
достаточно. Биологическая функция трофологии (питания) с 
учетом того, что все животные клетки – гетеротрофы, обеспе-
чивает в межклеточной среде физиологическое содержание 
всех нутриентов (физиологически необходимых компонентов 
пищи). Это относится как к реализации биологической реак-
ции экзотрофии (после приема пищи), так и к биологической 
реакции эндотрофии при отсутствии пищи. Для этого специа-
лизированные жировые клетки обеспечивают биологическую 
реакцию депонирования субстратов для наработки клетками 
энергии – жирных кислот (ЖК) и биологическую реакцию эн-
дотрофии, освобождая в межклеточную среду насыщенные и 
мононенасыщенные ЖК (НЖК и МЖК) в форме полярных, 
неэтерифицированных ЖК (НЭЖК). Лимитированный объ-
ем межклеточной среды, низкая «растворимость» НЭЖК в 
гидрофильной среде и невозможность увеличить содержание 
альбумина – переносчика НЭЖК между клетками [3] – косвен-
но ограничивают число клеток in vivo. 

Биологическая функция эндоэкологии означает, что в меж-
клеточной среде всегда должно быть «чисто». Функция каж-
дой из клеток in vivo сопряжена с образованием биологиче-
ского «мусора» малой и большой молекулярной (мол.) массы; 
от клеток «мусор» надо отвозить. Биологическим «мусором» 
малой мол. массы (≤ 70 кДа, мол. масса альбумина) являются 
СО2, мочевина, креатинин, спирт холестерин (каждая клетка 
синтезирует его quantum sates) и т. д. Основным биологиче-
ским «мусором» большой мол. массы (> 70 кДа) являются про-
дукты гибели клеток. Они образуются при физиологически за-
программированной гибели клеток, которые при распаде пре-
вращаются в афизиологические, окруженные фрагментами 
клеточной мембраны вакуоли тельца апоптоза. Процесс требу-
ет затрат энергии в форме АТФ и активности специфических 
ферментов каспаз. Продолжительность жизни нейтрофилов в 
межклеточной среде in vivo исчисляется всего 4–6 ч; далее они 
погибают по типу запрограммированного в геноме апоптоза 
при реализации функциональными фагоцитами – макрофага-
ми биологической реакции воспаления [4].

Удаление из межклеточной среды малого «мусора» реа-
лизует биологическая реакция экскреции с мочой при филь-
трации через базальную мембрану гломерул. При увеличении 
числа клеток in vivo увеличивается и «коммунальное обе-
спечение»; в то же время масса почек составляет всего 0,4% 
физиологичной массы тела. Реализовать биологическую ре-
акцию экскреции, удалить малый биологический «мусор» 
могут только паракринные сообщества (ПС) нефрона, только 
почки. Утилизацию большого «мусора» in situ обеспечивает 
биологическая реакция воспаления, физиологическое сочета-
ние синдрома системного воспалительного ответа и синдро-
ма компенсаторной противовоспалительной защиты. Гибель 
клеток, размеры которых превышают физико-химически до-
пустимые, накопление в межклеточной среде телец апоптоза 
определяют Толл-подобные рецепторы, локализованные на 
плазматической мембране иммунокомпетентных клеток [5]. 
Биологическую функцию адаптации in vivo реализуют био-
логическая реакция стресса, реакция функциональной ком-
пенсации, биологические реакции компенсаторной гипер-
трофии, гиперплазии и регенерации [6].

Гуморальная регуляция размеров и числа жировых кле-
ток при депонировании ЖК

Особенность структуры клеток – малые размеры. Диаметр 
средней эукариотической клетки, которая имеет ядро, не пре-
вышает примерно 25 мкм, диаметр безъядерных (прокариоти-
ческих) клеток еще меньше – всего 1–5 мкм. Максимальные 
размеры клеток определены физико-химическими параметра-
ми диффузии газов, ионов, субстратов и катаболитов (биоло-
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их в митохондриях [11]. Специализированными, жировыми, мы 
полагаем, являются клетки, которые поглощают НЖК+МЖК 
в неполярных ТГ в составе апоВ-48 хиломикронов и апоВ-100 
липопротеинов; депонируют их в течение физиологически 
обусловленного времени и освобождают НЖК+МЖК в меж-
клеточную среду, но в форме полярных НЭЖК. В реализации 
биологической функции трофологии (питания) жировые клетки 
последовательно осуществляют биологические реакции экзо-
трофии (внешнее питание), депонирования ЖК в ТГ и эндотро-
фии – освобождения НЭЖК в межклеточную среду.

Большое число биологических реакций в биологической 
функции трофологии, которые реализуют жировые клетки 
при гуморальной регуляции, явилось основой того, что число 
гуморальных медиаторов, которые секретируют ПС жировых 
клеток, in vivo стало самым большим. Активность большин-
ства гуморальных медиаторов, которые секретируют клетки 
пула рыхлой соединительно ткани (РСТ) в ПС жировых кле-
ток реализована на аутокринном уровне, в клетках и на уровне 
гуморальной регуляции в ПС. Отдельные гуморальные ме-
диаторы, синтез и секрецию которых осуществляет РСТ в ПС 
жировых клеток, оказывают действие и на уровне организма. 
Это дало авторам основание сравнивать функцию ПС жиро-
вых клеток с действием гормонов желез внутренней секреции, 
называть жировые клетки функционально гормональными, 
когда они оказывают действие на уровне организма [12].

Если говорить о регуляции in vivo размера клеток и реа-
лизации биологической реакции компенсаторной гипертро-
фии, одним из реальных объектов этой регуляции являются 
жировые клетки. В зависимости от числа и размера жировых 
клеток различают два типа ожирения – гипертрофический и 
гиперпластический. Морфометрический анализ биоптатов 
подкожной жировой клетчатки при средней массе тела муж-
чин 117 кг показал, что размер 90% жировых клеток был боль-
ше оптимального, достигая 300 мкм3. В контрольной группе 
практически здоровых мужчин с физиологическим индек-
сом массы тела объем жировых клеток составил 89 мкм3.  
При уменьшении ожирения на 12–17% объем подкожных 
жировых клеток понижался с 300 до 120–130 мкм3.

Гистологически жировая ткань при ожирении пред-
ставлена дольками (ПС) афизиологически крупных клеток, 
в которых уплощенное ядро расположено эксцентрично и 
«прижато» к плазматической мембране [13]. В гипертрофи-
рованных жировых клетках снижена активность оксидаз, 
не изменена активность кислой и щелочной фосфатаз, по-
вышена активность эстераз – активаторов этерификации и 
гидролиза НЖК+МЖК с глицерином. Столь же тщательно 
происходит регуляция in vivo и числа клеток при физиологи-
ческом сочетании гемопоэза и гибели клеток по типу апопто-
за. Количество клеток контролируется в каждом паракринно 
регулируемом сообществе клеток; эта регуляция происходит 
не часто, но осуществима и на уровне организма [14].

Филогенетическое, функциональное и регуляторное 
различие висцеральных жировых клеток и подкожных 
адипоцитов

С позиций филогенетической теории общей патологии 
реальным оказывается, что миллионы лет in vivo сосуще-
ствуют филогенетически, функционально и регуляторно два 
пула клеток.

1. Становление двух пулов жировых клеток – висцераль-
ных жировых клеток (ВЖК) и адипоцитов подкожной жиро-
вой ткани, произошло на разных ступенях филогенеза: это 
филогенетически ранний и филогенетически поздний пулы.

2. Два пула функционально предназначены для снабже-
ния субстратами (НЖК+МЖК) энергии клеток, которые реа-
лизуют in vivo разные биологические функции и биологиче-
ские реакции. 

3. По-разному осуществлена регуляция филогенетически 
раннего пула ВЖК и филогенетически поздних адипоцитов 
на всех уровнях относительного «биологического совершен-
ства»: на аутокринном, клеточном уровне; в гуморально ре-
гулируемых ПС и на уровне организма. 

В силу ограниченного объема мезотелиальной полости 
брюшины, количество ВЖК в онтогенезе является посто-
янным; размеры ВЖК гуморально регулированы. Липолиз 
ТГ в ВЖК активируют гуморальные медиаторы; их на уров-
не ПС за миллионы лет до формирования желез внутренней 
секреции стали секретировать клетки РСТ в рамках ПС; не-
чувствительны ВЖК к инсулину. На мембране ВЖК функцио-
нируют филогенетически ранние глюкозные транспортеры 3 
(ГЛЮТ-3). ВЖК с ранних ступеней филогенеза обеспечивают 
субстратами для наработки энергии клетки, которые реализу-
ют биологическую функцию трофологии (питания). Согласно 
филогенетической теории общей патологии, в биологической 
функции трофологии функционально, последовательно отра-
ботаны биологические реакции экзотрофии, депонирования и 
эндотрофии.

Филогенетически поздний, не ограниченный в числе 
клеток, но лимитированный в их размерах пул подкожных 
адипоцитов содержит много преадипоцитов. Все адипоциты 
имеют на мембране рецепторы к инсулину и ГЛЮТ-4. Инсу-
линозависимыми являются поперечно-полосатые миоциты, 
кардиомиоциты, адипоциты, перипортальные гепатоциты и 
клетки (макрофаги) Купфера. Они и система инсулина при-
званы реализовать одну филогенетически позднюю биоло-
гическую функцию локомоции. Становление в филогенезе 
ВЖК сальника и пула адипоцитов на ранних и поздних сту-
пенях с разницей в миллионы лет определено, мы полагаем, 
различием биологических функций. Регуляция метаболизма 
in vivo сформировалась, согласно единой технологии станов-
ления в филогенезе функциональных систем, последователь-
но на трех разных уровнях: аутокринном – на уровне клеток; 
в ПС – структурных и функциональных единицах каждого из 
органов и на уровне организма [15].

С ранних ступеней филогенеза ВЖК реализуют биологи-
ческие функции трофологии (питания), гомеостаза, эндоэко-
логии, адаптации и продолжения вида. Будучи в филогенезе 
ранними, клетки ВЖТ на мембране не имеют рецепторов к 
инсулину. Биологическая роль столь же позднего в филоге-
незе гуморального (гормонального) медиатора (регулятора) 
метаболизма инсулина состоит в обеспечении субстратами 
для наработки энергии (ЖК) инсулинозависимых клеток, в 
первую очередь скелетных миоцитов. Все адипоциты имеют 
рецепторы к инсулину. Инсулин в первую очередь регулиру-
ет метаболизм ЖК и опосредованно, вторично, регулирует и 
метаболические превращения глюкозы.

Согласно методологическому приему «биологической су-
бординации», на ступенях филогенеза новый медиатор над-
страивается над более ранним, тесно с ним взаимодействует, но 
изменить действие филогенетически более ранних регуляторов 
более поздний в филогенезе не может. Не имея на мембране 
рецепторов к инсулину, ВЖК не синтезируют и не выставляют 
на мембрану инсулинозависимые ГЛЮТ-4. ВЖК воспринима-
ют действие более раннего в филогенезе инсулиноподобного 
фактора роста и увеличивают на мембране число ранних, неза-
висимых от инсулина ГЛЮТ-3. И если гуморальная регуляция 
жизнеобеспечения клеток в ПС является изначально гумораль-
ной и сформирована по единой технологии становления в фило-
генезе функциональных систем, полагаем, что все гуморальные 
медиаторы в ПС клеток обоснованно именовать паракринами. 
Филогенетически, функционально и регуляторно различия 
ВЖК и адипоцитов подкожной клетчатки столь разительны, что 
есть основания инсулинонезависимые клетки сальника, забрю-
шинной клетчатки и передней стенки живота именовать ВЖК. 
Адипоциты – филогенетически поздние, инсулинозависимые 
клетки подкожной жировой клетчатки.

Филогенетические основы инволюции адипоцитов в он-
тогенезе и формирование эндоплазматического «стресса»

Число ВЖК сальника (изначально пула РСТ в ПС энте-
роцитов) остается в онтогенезе постоянным; они становятся 
запрограммированными в пубертатном периоде в 11–12 лет. 
Количество ВЖК остается постоянным на протяжении жиз-
ни, несмотря на достоверные колебания массы тела. При этом 
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ВЖК увеличиваются в размерах, накапливая в цитозоле боль-
шое количество пальмитиновых и олеиновых ТГ. При поху-
дении число ВЖК не уменьшается; ВЖК и адипоциты «нео-
хотно» расстаются с накопленными НЖК+МЖК в ТГ. Среди 
адипоцитов часть преадипоцитов функционально активными 
клетками так и не становится; они обладают низкой способ-
ностью поглощать НЖК+МЖК в форме ТГ в ЛПОНП путем 
апоЕ/В-100-эндоцитоза. При афизиологической индукции суб-
стратом, при переедании физиологической пищи в ВЖК по-
рой накапливается столь большое количество ЖК, в том числе 
и олеиновой МЖК в олеиновых ТГ, что размеры липидных 
«капель» нарушают анатомическое расположение и функцию 
внутриклеточных органелл [16]. В первую очередь накопле-
ние НЖК+МЖК в ТГ происходит в филогенетически ранних 
ВЖК. Наиболее выражены нарушения в эндоплазматической 
сети; физиологически она занимает большую часть цитозоля 
во всех клетках. Большая липидная «капля» (капли) в цитозо-
ле деформирует эндоплазматическую сеть, в рибосомах кото-
рой на поверхности шероховатых мембран происходит синтез 
протеинов клетки. На деформированных мембранах, рибо-
сомы физиологически продолжают формировать первичную 
структуру белков (последовательность остатков аминокислот) 
и вторичную структуру в форме α-спиралей и β-складчатости. 
Образования третичной структуры (глобулярно, физиологиче-
ски «свернутый» пептид) – «фолдинг» молекулы, тем более 
четвертичной структуры протеина из нескольких отдельно 
синтезированных полипептидных цепей не происходит. ВЖК 
и адипоциты изначально синтезируют афизиологические, де-
натурированные протеины; эти клетки в состоянии эндоплаз-
матического стресса первыми и погибают по типу апоптоза 
[17]. В результате гибели клеток и затрат при этом АТФ обра-
зуются ограниченные фрагментами плазматической мембра-
ны тельца апоптоза, большой биологический «мусор». Они, 
будучи эндогенными флогогенами, активируют биологиче-
скую функцию эндоэкологии, биологическую реакцию вос-
паления [18]. Как клетки РСТ висцеральные ЖК секретируют 
все первичные (интерлейкины) и вторичные (белки острой 

фазы) гуморальные медиаторы биологиче-
ской реакции воспаления. Они привлекают 
в жировую ткань мигрирующие моноциты 
гематогенного происхождения; происходит 
это путем синтеза хемоаттрактантов. В жи-
ровой ткани моноциты, локальные факторы 
роста, превращают их в функциональные 
макрофаги, активные фагоциты. Эдоплаз-
матический стресс развивается и в макро-
фагах, перегруженных холестериновыми 
эфирами полиненасыщенных жирных кис-
лот (ПНЖК) [19] (рис. 1).

Гибель ВЖК и адипоцитов в результате 
афизиологической индукции субстратом, 
переедания доброкачественной по всем 
компонентам пищи, развития афизиоло-
гической реакции эндоплазматического 
«стресса», деструкции клеток по типу 
апоптоза формирует в висцеральной жиро-
вой ткани и подкожной жировой клетчатке 
хроническую, субклиническую биологи-
ческую реакцию воспаления. Повлиять на 
течение биологической реакции воспале-
ния в ВЖК, которое вызвано эндоплазма-
тическим «стрессом», путем применения 
лекарственных препаратов маловероятно. 
Предупредить развитие биологической 
реакции воспаления в висцеральной и под-
кожной жировой клетчатке, вызванной 
действием эндогенных флогогенов (ини-
циаторов воспаления), можно только сле-
дующим образом, не допускать: а) усиле-
ния индукции субстратом, переедания пи-
щи, даже физиологической по содержанию 

всех нутриентов, включая ЖК; б) перегрузки ВЖК и адипо-
цитов, даже олеиновой МЖК и олеиновыми ТГ; в) формиро-
вания афизиологического эндоплазматического «стресса» и 
г) гибели ВЖК, адипоцитов in vivo путем апоптоза (рис. 2).

Биологическая роль механизма обратной связи в регу-
ляции метаболизма в клетке, в ПС клеток и в организме

 Три уровня относительного «биологического совершен-
ства»: а) в клетке; б) на уровне ПС клеток, органов; в) на 

Рис. 1. Капля ТГ, формирование эндоплазматического стресса и синтез 
адипонектина.
а – размеры жировых клеток и преадипоцитов; б – капля ТГ не оставляет места остальным ор-
ганеллам; в – эндоплазматический ретикулум (ЭР), прижатый к мембране.

Рис. 2. Физиологическая гибель клеток по типу апоптоза и 
патологическая гибель по типу некроза с разной степенью 
формирования биологической реакции воспаления.
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уровне организма – основаны на принципах саморегуляции. 
Согласно этому, производительность биологических систем 
in vivo регулируют медиаторы, продукты реакции, сформи-
рованные самой же системой. Это могут быть количество 
образованных метаболитов, пул синтезированных продуктов 
реакции, функциональные изменения регулируемых систем 
или синтез гуморальных медиаторов со специфичным дей-
ствием ингибитора. Подобные системы в биологии именуют 
как функциональное управление с обратной связью, биологи-
ческая обратная связь, механизмы обратной связи. Это дела-
ет систему устойчивой к изменениям параметров активации, 
проявляя разумное, сбалансированное действие ингибитора. 
В клинической биохимии это проявляется ингибированием 
синтеза белка при увеличении содержания его в биологиче-
ской среде – ингибированием синтеза по механизму обрат-
ной связи (рис. 3).

Отрицательная обратная связь задействована в биологи-
ческих системах на всех уровнях относительного «биологи-
ческого совершенства». Механизмы обратной связи участву-
ют в регуляции активности генов (триптофановый оперон), 
ферментов – ингибирование активности энзима конечны-
ми продуктами метаболических превращений. На этом же 
принципе in vivo функционирует гипоталамо-гипофизарная 
система, а также нейрогуморальная система регуляции пара-
метров биологической функции гомеостаза. Отрицательная 
обратная связь задействована в регуляции каждого из ПС 
клеток, в том числе оптимальной массы тела и числа клеток. 
Регулированы по механизму обратной связи в лаборатории 
все термостаты, холодильники, морозильники и сливной ба-
чок туалета; при достижении заданных параметров нагрева-
ние термоэлементов, действие охлаждающего компрессора и 
поток воды прекращаются.

Согласно единой технологии становления в филогенезе 
функциональных систем, активацию функции в ПС регулиру-
ют механизмы прямой связи: чего-то мало – надо добавить. 
Ингибирование функции ПС регулируют механизмы обратной 
связи: чего-то стало много – синтез надо притормозить. В ПС 
нефрона обратную связь в биологической реакции экскреции 

регулирует ангиотензин-II. Гуморальный медиатор уменьшает 
активную фильтрацию в клубочках, если она начинает превы-
шать пассивную реабсорбцию субстратов из пула первичной 
мочи в проксимальных канальцах нефрона. Механизмы обрат-
ной связи в паракринных сообществах ВЖК в стремлении не 
допустить перегрузки их ТГ и развития эндоплазматического 
стресса осуществляет филогенетически ранний гуморальный 
медиатор лептин. Механизмы обратной связи в ПС адипоцитов 
в стремлении депонировать не более физиологического пула 
НЖК+МЖК в ТГ реализует иной, филогенетически поздний 
гуморальный медиатор адипонектин.

Активация экспрессии лептина и пути реализации ме-
диатором механизмов обратной связи в ПС висцеральной 
жировой ткани

Лептин – пептид с мол. массой 16 кДа; в первичной струк-
туре содержит 167 аминокислотных остатков; функционально 

Рис. 3. Схема гуморальной регуляции обратной связи в физико-химических, биохимических и биологических реакциях. На-
личие в системе n-го числа контрольных элементов.

Рис. 4. Гуморальные медиаторы жировых клеток, иницииру-
ющие резистентность к инсулину (слева) и способствующие 
ее нормализации (справа).
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это гуморальный регулятор обратной связи; лептин синтезиру-
ют клетки РСТ в ПС только ВЖК, в сальнике и забрюшинной 
клетчатке [20]. Роль лептина в клетке на уровне ПС и при дей-
ствии на уровне организма является единой – не допускать: а) 
депонирования в ВЖК избыточного количества НЖК+МЖК 
в ТГ; б) формирования эндоплазматического «стресса»; в) 
гибели ВЖК по типу апоптоза, образования телец апоптоза и 
нарушения биологической функции эндоэкологии; г) форми-
рования биологической реакции воспаления в висцеральной 
жировой ткани [21] и д) развития метаболического синдрома.

Лептин определен как гуморальный медиатор метабо-
лизма ВЖК; выделили его у мышей в экспериментах по кло-
нированию гена ожирения ob/ob [22]. У мышей, склонных 
к ожирению, выявлен врожденный дефект синтеза лептина. 
Ожирение у них можно подвергнуть обратному развитию при 
заместительной терапии лептином, который получен метода-
ми биотехнологии. Вероятно, лептин является гуморальным 
медиатором, который ингибирует синдром ожирения [23]. В 
экспериментах ожирение, инициированное индукцией суб-
стратом (перееданием), сопровождает достоверное увеличе-
ние концентрации в плазме крови лептина [24] (рис. 4). Инъ-
екция лептина мышам линии ob/ob с ожирением уменьшает 
массу тела, повышает двигательную активность и усиливает 
термогенез. В равной мере повышение содержания лептина 
при переедании происходит и у человека. Это не только укре-
пило представления о лептине как о гуморальном медиаторе 
«антилипоидоза», но и локализовало синтез его в филогене-
тически ранних ВЖК.

Компенсаторное действие лептина – медиатора обратной 
связи в филогенетически ранних ПС энтероцитов и сальни-
ка состоит в противодействии перегрузке ВЖК липидами в 
форме ТГ. При действии лептина уменьшить количество де-
понируемых в ВЖК неполярных ТГ на аутокринном уровне 
и в ПС можно несколькими способами. 

1. Увеличить параметры гидролиза ТГ путем активации 
липолиза на монослойных мембранах липидных «капель» 
цитозоля и освобождение НЭЖК во внешнюю для клеток 
среду; на самом деле – в межклеточную среду in vivo [25].

2. Активировать гидролиз ТГ и окисление НЖК+МЖК в 
ВЖК, как это происходит в клетках бурой жировой ткани, без 
образования АТФ при активации термогенеза [26].

3. Усилить липолиз ТГ и окисление избытка пальмитино-
вой НЖК пищи путем α-, β- и ω-окисления ЖК в органеллах 
ВЖК, в пероксисомах, как это постоянно происходит с афи-
зиологическими ЖК пищи: ЖК с нечетным числом атомов 
углерода, транс-формы МЖК и ненасыщенных ЖК (ННЖК), 
дикарбоновые ЖК, ЖК с разветвленной цепью атомов угле-
рода и очень длинноцепочечные ЖК С24:0, С26:0 порой с 
большим числом двойных связей [27]. 

4. Активировать в ВЖК превращение эндогенной, син-
тезированной из глюкозы С16:0 пальмитиновой НЖК в ω-9 
С18:1 олеиновую МЖК. Для этого лептин усиливает экс-
прессию генов пальмитоил-КоА-элонгазы и стеарил-КоА-
десатуразы [28]. Гидролиз олеиновых ТГ в ВЖК при дей-
ствии липазы происходит с более высокой скоростью реак-
ции по сравнению с липолизом пальмитиновых ТГ [29]. 

5. Ингибировать синтез метаболитов фосфолипидов, дей-
ствие которых функционально активирует биологическую 
реакцию гибели клеток по типу апоптоза [30]. 

6. Блокировать действие инозитолов и передачу сигна-
ла от раннего инсулиноподобного фактора роста на ГЛЮ-3 
[31]. 

7. Снизить содержание ТГ в ВЖК, депонированных в 
адипоцитах, уменьшить активность биологических реакций 
гипертрофии путем ограничения кровотока в функциональ-
ных, конечных капиллярах жировой ткани и ограничить био-
логическую реакцию ангиогенеза. 

8. Позитивному действию адипокинов (лептина и ади-
понектина), активации их синтеза способствует повышение 
в пище содержания ПНЖК, особенно ω-3 С20:5 и С22:6, в 
меньше мере ω-6 С20:4 арахидоновой ПНЖК [32]. 

Наиболее часто происходит переедание: а) физиологи-
ческой по всем параметрам пищи, кроме ее количества; б) 
афизиологической по составу ЖК пищи, в которой НЖК + 
транс-формы МЖК + транс-формы ННЖК + С 16:1 пальми-
толеиновая МЖК превышают физико-химические, филоге-
нетические и физиологически допустимые 15% всего коли-
чества ЖК; в) афизиологической пищи, которая не содержит 
оптимального количества ПНЖК [33]. При отсутствии в пи-
ще ПНЖК клетки in vivo в биологической реакции компенса-
ции запускают синтез афизиологической ω-9 С20:3 дигомо-γ-
линоленовой ННЖК, мидовой ЖК. Всему афизиологически 
происходящему в ВЖК и накоплению ТГ функционально 
противостоит лептин. Он реализует и позитивное влияние 
физических нагрузок на метаболизм в ВЖК [34]; вероятно, 
лептин задействован и в реакциях гиперметаболизма, ком-
пенсацию которых в первую очередь реализуют гепатоциты 
и ВЖК.

Избыточное накопление НЖК+МЖК в ТГ в паракрин-
ных сообществах ВЖК вынуждает клетки экспрессировать 
синтез лептина. Первым действием лептина в предотвра-
щении эндоплазматического стресса является активация 
биологической реакции адаптации, биологической реакции 
компенсации. Лептин на аутокринном уровне противосто-
ит депонированию в ВЖК афизиологического количества 
НЖК+МЖК в ТГ [25]. Происходит это путем: а) экспрессии 
и активности липазы ВЖК, усиления гидролиза ТГ и посто-
янного освобождения в межклеточную среду НЖК+МЖК в 
форме НЭЖК; б) окисления в ВЖК насыщенных ЖК+МЖК 
без образования АТФ, как в клетках «бурой» жировой ткани; 
в) окисления избытка экзогенной пальмитиновой НЖК в пе-
роксисомах как афизиологической ЖК без образования АТФ; 
г) ингибирования синтеза метаболитов, которые активируют 
биологическую реакцию апоптоза. Сезонные вариации син-
теза лептина у грызунов совпадают с периодом накопления 
жировых запасов (максимум) и выходом из состояния гибер-
нации (минимум) [35]. 

Последствия избыточной индукции субстратом очень 
значимы, поскольку филогенетически ранние ВЖК не имеют 
на плазматической мембране рецепторов к филогенетически 
позднему инсулину. Гормон в филогенетически ранних ВЖК 
не ингибирует активность липазы, если ее активируют фило-
генетически ранние гуморальные медиаторы, в том числе и 
лептин; повышенное освобождение НЭЖК и содержание в 
межклеточной среде становится постоянным. Происходит 
это и в реализации биологической реакции экзотрофии при 
постпрандиальной гиперлипидемии и гипергликемии. Это 
определяет степень и длительность функциональных «нару-
шений» биологической функции эндоэкологии после приема 
пищи. 

Симбиотические взаимоотношения архей и ранних эу-
кариотов сформировали в филогенезе облигатные условия: 
пока есть возможность поглощать из межклеточной среды 
НЭЖК из ассоциатов с альбумином клетки не будут погло-
щать глюкозу [36]. Постоянное повышенное содержание в 
плазме крови НЭЖК, которое не снижает даже повышенная 
концентрация инсулина, составляет основу патогенеза мета-
болического синдрома. Именно постоянно высокий уровень 
НЭЖК запускает последовательно формирование in vivo всех 
клинических симптомов метаболического синдрома. Причи-
ной этого является в первую очередь индукция субстратом 
(переедание) и компенсаторное действие лептина – гумо-
рального медиатора обратной связи [37]. Системное повыше-
ние физической активности снижает содержание лептина в 
плазме крови как натощак [38], так и при постпрандиальной 
гиперлипидемии [39]. 

Лептин усиливает в ВЖК β-окисление ЖК путем экспрес-
сии и синтеза в ВЖК белков – термогенина-1 и термогенина-2. 
Это белки разобщения (uncоpling protein 1, 2); физиологи-
чески активны они только в митохондриях бурой жировой 
ткани; мол. масса термогенина 33 кДа. Они регулируют про-
дукцию тепла (термогенез) у новорожденных начиная с 1-й 
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Формирование синдрома резистентности к лептину
Резистентность к лептину in vivo развивается постепенно; 

при этом увеличиваются размеры ВЖК, достигая физиологи-
чески допустимых параметров и превышая их [42]. Если чув-
ствительность к лептину не восстанавливается, ВЖК, число 
которых в онтогенезе не возрастает, увеличивают биологи-
ческую реакцию депонирования ЖК. При резистентности 
к лептину НЭЖК из межклеточной среды поглощают иные 
клетки, которые функционально для запасания ЖК не при-
способлены; они не могут реализовать биологическую ре-
акцию эндотрофии – освобождение НЭЖК в межклеточную 
среду. Сами клетки предотвратить пассивное поглощение ЖК 
по градиенту концентрации межклеточная среда→ цитозоль 
и накопление ТГ не могут. Чтобы избавиться от избыточного 
количества ЖК в цитозоле, клетки начинают окислять их не 
в митохондриях, а в пероксисомах, реализуя, таким образом, 
биологическую реакцию утилизации при активации одно-
временно α-, β- и ω-окисления ЖК. В результате в клетках 
порой образуется много недоокисленных ЖК разной длины; 
они-то и проявляют «липотоксичность», как это происходит, 
в частности, при адренолейкодистрофии. В Минздраве Рос-
сии зарегистрировано 58 наследственных редких (орфанных) 
заболеваний, 16 из них дефекты гидролаз неполярных липи-
дов, трансфераз и оксидаз ЖК. 

При дефекте первичной структуры лептина, как и при 
врожденном дефекте структуры рецепторов к нему на плаз-
матической мембране клеток, происходит формирование 
функциональной дилатационной кардиомиопатии. Ингиби-
рование синтеза церамидов de nоvo при действии токсина 
плесени мириоцина в условиях липоидоза улучшает сокра-
тительную способность кардиомиоцитов. Лептин, добавлен-
ный в инкубационную среду к культуре кардиомиоцитов, 
предотвращает токсическое действие церамидов. У грызунов 
с дефектом гена лептина экспрессия филогенетически более 
позднего медиатора адипонектина восстанавливает действие 
лептина; блокада адипонектином, как и лептином, синтеза 
церамидов предотвращает патологию β-клеток островков, ак-
тивируя синтез и секрецию инсулина. Адипонектин, компен-
сируя отсутствие лептина, стимулирует синтез сфингозин-
1-фосфата, снижает содержание церамидов, предохраняя 
β-клетки в культуре ткани от липоидоза и гибели по типу 
апоптоза [43].

Лептин в кардиомиоцитах проявляет адаптивное, «за-
щитное» действие. В экспериментах на грызунах с а) дефек-
том синтеза лептина и б) при отсутствии рецепторов к не-
му выявлено нарушение сократительной функции клеток по 
причине накопления в цитозоле ТГ. Изменения, которые про-
исходят у крыс с модифицированными генами, экспрессией 
в кардиомиоцитах ацил-КоА-синтазы и гормонозависимой 
липопротеинлипазы, инициируют липоидную кардиомио-
патию. При выраженных изменениях содержания жиров и 
углеводов в пище основные реакции липогенеза из глюкозы, 
превращения пальмитиновой НЖК в олеиновую МЖК, се-
креция ЛПОНП происходят в первую очередь в гепатоцитах. 
ВЖК и адипоциты реализуют в биологической функции тро-
фологии биологическую реакцию депонирования и эндотро-
фии [44]. 

Накопление ТГ в ВЖК можно остановить введением эк-
зогенного лептина; в адипоцитах этого не происходит. На 
ступенях филогенеза действие лептина реализовано раздель-
но: а) на аутокринном уровне; б) в ПС клеток, органов и в) 
на уровне организма. Одни механизмы реализуют действие 
лептина на регуляторные процессы в ядрах гипоталамуса на 
уровне организма; другие инициируют локальное действие 
медиатора в β-клетках, перипортальных гепатоцитах, в фи-
логенетически ранних ВЖК. При избытке в ВЖК жирных 
кислот в форме ТГ, при реализации биологической реакции 
компенсаторной гипертрофии, формировании эндоплазма-
тического стресса, когда концентрация лептина превыша-
ет 30 нг/мл, он перестает действовать по причине развития 
резистентности. Полагают, что столь высокая концентрация 

недели постнатального периода. В это время у новорожден-
ных гепатоциты еще не начали синтез альбумина и некому 
в межклеточной среде переносить к клеткам НЖК+МЖК в 
полярных НЭЖК. ННЖК и ПНЖК, как и в пренатальном 
периоде, продолжает переносить α-фетопротеин. В прена-
тальном периоде не надо было обеспечивать термогенез, не 
было потребности и в альбумине, в переносе в гидрофиль-
ной межклеточной среде НЖК+МЖК. Активация синтеза 
термогенинов происходит и у млекопитающих при гиберна-
ции – зимней спячке и реализации в биологической функции 
питания только биологической реакции эндотрофии. Обра-
зование тепла при действии термогенинов происходит путем 
разобщения клеточного дыхания и окислительного фосфо-
рилирования. Быстрое окисление ацетил-КоА и наработка 
тепла снижают образование АТФ в цикле Кребса. Полагают, 
что лептин является наиболее изученным фактором, который 
задействован в биологической реакции резистентности к ин-
сулину. Продуктом гена Lep (фактора ожирения) является гу-
моральный медиатор, который in vivo инициирует ощущение 
чувства сытости, являясь гуморальным ингибитором аппети-
та – индукции субстратом. При отсутствии лептина in vivo 
не происходит подавления чувства голода; мыши с выбитым 
геном Lep потребляют много пищи и быстро формируют из-
быточную массу тела. 

Лептин активирует в митохондриях транспортер 
карнитин-пальмитоил-ацилтрансферазу; он переносит че-
рез внутреннюю мембрану митохондрий С16:0 пальмити-
новую НЖК, активируя ее β-окисление. При резистентности 
к лептину ВЖК перестают компенсаторно усиливать окис-
ление избыточного количества поглощаемых жировыми 
клетками НЖК. Согласно данным литературы, гуморальный 
медиатор лептин, реализуя свое действие, сохраняет актив-
ность β-клеток островков; нормализует синтез, запасание 
и секрецию инсулина; нивелирует нежелательное действие 
сфинголипидов; снижает афизиологическое накопление ТГ в 
цитозоле и уменьшает «липотоксичность»; понижает синтез 
клетками церамидов – афизиологических гуморальных ме-
диаторов, которые активируют гибель ВЖК по типу апопто-
за. Можно полагать, что лептин является «визитной карточ-
кой» ВЖК [40].

Физиологическое действие лептина в ВЖК сочетается, 
вероятно, с влиянием гуморального медиатора на отложение 
ТГ в клетках, которые для депонирования не предназначены. 
Лептин и фактор роста фибробластов-21 вызывают проли-
ферацию митохондрий в клетках белой жировой ткани; они 
способствуют быстрому расходованию субстратов – ТГ, ко-
торые накоплены и иными клетками. В модельных экспери-
ментах лептин уменьшает накопление липидов не только в 
ВЖК. Он предотвращает отложение ЖК в форме ТГ во всех 
инсулинозависимых клетках, сглаживает феномен липоток-
сичности, гибель клеток по типу апоптоза и формирования 
биологической реакции воспаления. В то же время наруше-
ние регуляции депонирования ЖК на аутокринном уровне в 
разных ПС чревато для клеток (скелетные миоциты, β-клетки 
островков, гепатоциты) нежелательными последствиями. 
Противостоять афизиологическому накоплению НЖК+МЖК 
в форме ТГ в инсулинозависимых клетках можно «научить-
ся» только в филогенезе.

Лептин уменьшает аппетит, снижает артериальное дав-
ление и улучшает параметры биологической реакции эн-
дотелий (поток)-зависимой вазодилатации [41]. У крыс с 
врожденным сахарным диабетом линии Zucker (мутация в 
длинной цепи рецептора к лептину) развивается истощение 
β-клеток и формируется сахарный диабет 1-го типа. Клетки 
поджелудочной железы перегружены ТГ; в цитозоле их по-
вышено содержание церамидов. Происходит это при усиле-
нии синтеза клетками сфинголипидов de novo. Перегрузку 
ТГ β-клеток островков можно рассматривать как сфингозин-
зависимый липоидоз и гибель клеток по типу апоптоза. Це-
рамиды рассматривают как ингибиторы синтеза инсулина 
β-клетками островков.
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ли афизиологический липоидоз – накопление ТГ в цитозоле 
инсулинозависимых клеток – результатом пассивного погло-
щения НЭЖК (по градиенту концентрации) в условиях по-
стоянно повышенного уровня их в межклеточной среде [48]. 
Вероятность этого подкрепляет и то, что большие количества 
НЖК+МЖК в форме пальмитиновых и олеиновых ТГ в со-
ставе одноименных ЛПОНП путем апоЕ/В-100-эндоцитоза 
специфично поглощают только инсулинозависимые клетки. 

Какой бы высокой ни была активность лептина в ВЖК и 
адипонектина в адипоцитах при регуляции метаболизма ЖК, 
совместная активность их на уровне организма, в гипотала-
мических ядрах головного мозга при угнетении чувства голо-
да, основой профилактики метаболического синдрома, даже 
при генетически обусловленных формах, останется огра-
ничение индукции субстратом. При этом основная роль на 
уровне организма принадлежит когнитивной биологической 
функции – интеллекту. Иного не дано. Сотни миллионов лет, 
на ступенях филогенеза живые существа не встречались с из-
бытком пищи, феноменом переедания и, не имея практики, 
противостояние этому «злу» не отработали. Надежда только 
на интеллект пациентов при учете того, что метаболический 
синдром – это патология инсулинонезависимых ВЖК, лепти-
на и биологической реакции компенсаторной гипертрофии, 
а алиментарное ожирение – патология инсулинозависимых 
адипоцитов, адипонектина, биологических реакций компен-
саторной гипертрофии и пролиферации.
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лептина является свидетельством развития резистентности, 
когда действие его на специфические участки гипоталамуса 
не происходит. Они перестают получать центростремитель-
ную гуморальную информацию, которая по механизмам об-
ратной связи призвана регулировать аппетит путем формиро-
вания в ядрах гипоталамуса чувства насыщения. Если этого 
не происходит на уровне организма, то действие лептина 
продолжает поддерживать высокий уровень НЭЖК в плазме 
крови. Не является ли накопление ТГ в цитозоле клеток, ко-
торые для этого не предназначены, предварительным этапом, 
симптомами последующей гибели клеток по типу апоптоза. 
Только при наличии энергии возможна физиологическая ги-
бель клеток. Клетки, которые не имеют запасов субстратов 
для синтеза АТФ, погибают по типу некроза; биологическая 
реакция воспаления при этом существенно выше.

Резистентность к лептину – условие формирования ре-
зистентности к инсулину; прямого отношения филогенети-
чески ранний лептин к позднему в филогенезе инсулину не 
имеет. Высокому уровню лептина соответствует повышенное 
содержание НЭЖК в плазм крови; это и является причиной 
резистентности к инсулину. Взаимоотношения определены 
тем, что первыми депонируют ЖК in vivo ВЖК; однако чис-
ло их ограничено и не увеличивается [45]. При перегрузке 
ТГ пула ВЖК запасать избыточное количество ТГ начинают 
филогенетически поздние, инсулинозависимые адипоциты. 
Сочетание симптомов резистентности к лептину и инсулину 
является следствием постоянного повышения в плазме кро-
ви содержания НЭЖК; их активно и постоянно освобождают 
как ВЖК, так и адипоциты. Вероятно, усиление пассивного 
поглощения НЭЖК функционально иными, чем жировые, 
клетками (гепатоциты, скелетные миоциты, кардиомиоци-
ты, β-клетки островков) афизиологически приводит к гибели 
клеток по типу апоптоза [46]. ПС клеток и органы по сути 
оказываются беззащитными перед афизиологическим воз-
действием избытка НЭЖК в плазме крови. Накопление паль-
митиновых ТГ, которые липаза ВЖК и адипоцитов гидроли-
зует с низкой скоростью, приводит к тому, что афизиологи-
чески избыточное количество запасенных ТГ сочетается с 
потенциальным дефицитом энергии и нет возможности обе-
спечить цикл Кребса достаточным количеством ацетил-КоА 
для оптимального синтеза АТФ. Нарушение синтеза АТФ в 
скелетных миоцитах, вызванное избытком ЖК в ТГ является 
общеизвестным, не поняты только механизмы происходяще-
го. Полагаем, что in vivo в зависимости от особенностей пи-
тания может превалировать потенциально малоэффективный 
пальмитиновый вариант метаболизма ЖК и наработки АТФ 
и потенциально высокоэффективный олеиновый вариант ме-
таболизма НЖК+МЖК. 

Согласно филогенетической теории общей патологии, 
скелетные, поперечно-полосатые миоциты и кардиомициты 
сформировались на поздних ступенях филогенеза для реали-
зации биологической функции локомоции. Необходимое для 
них количество НЖК+МЖК они поглощают не пассивно в 
форме НЭЖК+альбумин, как все клетки, а активно, специфич-
но только для инсулинозависмых клеток, в форме неполяр-
ных пальмитиновых и олеиновых ТГ в липопротеинах очень 
низкой плотности (ЛПОНП) путем апоЕ/В-100-эндоцитоза 
[47]. Поглотив один, олеиновый ЛПОНП, скелетный миоцит 
поглощает примерно 3000 мол. ТГ или 9000 НЖК+МЖК. 
Можно полагать, что скелетные миоциты и кардиомиоциты 
и при реализации биологической реакции эндотрофии (вне 
приема пищи) тоже предпочитают поглощать НЖК+МЖК не 
в форме НЭЖК, а в составе апоЕ/В-100 ЛПОНП. Для этого 
гепатоциты поглощают НЭЖК, освобожденные в межклеточ-
ную среду ВЖК и адипоцитами, этерифицируют их вместе с 
ЖК, синтезированными гепатоцитами in situ de novo из глю-
козы, включают их в олеиновые и пальмитиновые ТГ и далее 
в ЛПОНП. Возможно, пассивное поглощение НЭЖК в фило-
генетически поздних инсулинозависимых клетках при физи-
ологическом содержании НЭЖК в плазме крови становится 
функционально малозначимым, ограниченным. Не является 
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