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5-Pentadecylresorcinol (C15) is a natural alkylresorcinol that has been shown to protect against complications caused by 
imbalanced nutrition. Although the exact mechanisms of beneficial activity of C15 are not known, we assume that the 
protective effects of C15 on metabolic health are mediated by their modulatory influence on the composition of the intestinal 
microbiota and functional activity. Cobamides and vitamin B12 are believed to be crucial modulators of mammalian gut 
ecosystems. We proposed that C15 may influence the representation of enzymes and pathways for vitamin B12 synthesis 
in the gut microbiome, providing compositional and functional changes in the microbial community. High-throughput 
metagenome sequencing of the contents of the small and large intestines of C57Bl6 mice fed a regular or high-fat diet with 
or without C15 supplementation was performed followed by reconstruction of the metabolic activity of the microbiota to 
clarify the role of C15 in vitamin B12 synthesis by the gut microbiota. It has been established that C15 significantly increases 
the representation of the cobalamin salvage pathway and enzymes in the microbiome of the large intestine of mice fed a high-
fat diet. The genera Clostridium, AF12, and [Ruminococcus] had shown the highest number of correlations with enzymes for 
B12 synthesis and were negatively associated with the representation of probiotic bacteria. Therefore, the beneficial effect 
of C15 on the gut microbiota community can be achieved by modulating B12 synthesis that, in turn, serves as one of the key 
regulators of gut microbiota ecology.

KEYWORDS: alkylresorcinols; pentadecylresorcinol; vitamin B12; prediction of the gut microbiome functions; prebiotics; probiotics. 

SUPPLEMENTATION WITH PENTADECYLRESORCINOL TO A HIGH-FAT DIET 
INCREASES THE PREDICTED REPRESENTATION OF ENZYMES AND METABOLIC 
PATHWAYS FOR VITAMIN B12 SYNTHESIS BY THE GUT MICROBIOTA OF C57BL6 
MICE

INTRODUCTION

Polyphenolic compounds used as food additives or preb-
iotics are known to have positive effects on metabolic health 
[1, 2]. Hypoglycemic, hypolipidemic, anti-inflammatory, an-
tioxidant, and other beneficial effects were demonstrated 
for synthetic [3] and natural [2] polyphenols such as resver-
atrol [4], sylimarin [5], flavonoids [6], alkylresorcinols [7], etc.

5-Pentadecylresorcinol (C15) is a natural alkylresorci-
nol that has been shown to protect against complications 
caused by a high-fat diet (HFD), such as hyperglycemia, and 
induce changes in microbial communities in both the large 
and small intestines of mice [8]. In our previous research, 
we have shown that supplementation with C15 with HFD 
significantly increased the representation of the probiot-
ic bacteria Akkermansia muciniphila and Bifidobacterium 
pseudolongum in the mouse gut, as well as the increased 
alpha diversity of microbial communities in the large, but 
not small, intestines. Although the exact mechanisms 
of beneficial activity of alkylresorcinol are not known, we 
assume that the protective effects of C15 and other resorci-
nol homologues on metabolic health are mediated at least 
partially by their modulatory influence on intestinal micro-
biota composition and functional activity.

Imbalanced nutrition, such as HFD, can lead to multi-
ple fast and delayed disturbances, including obesity, non-
alcoholic liver steatosis, insulin resistance, type 2 diabetes 
mellitus, dyslipidaemia, atherosclerosis, etc. Furthermore, 

both short-term and prolonged HFD are associated with 
the development of gut microbiota dysbiosis [9,10], which 
has been shown to contribute significantly to the dysmet-
abolic state of the host. Previously, we have shown that 
the obesogenic microbiota of leptin receptor-deficient mice 
(db/db) has a much lower predicted representation of met-
abolic pathways and enzymes for vitamin B12 biosynthesis 
compared to C57Bl6 mice that receive a normal or high-fat 
diet [11]. We have also found that C57Bl6 mice that receive 
an HFD have a lower representation of the metabolic path-
ways for vitamin B12 synthesis compared to C57Bl6 mice 
that receive a normal diet. Furthermore, in HFD-fed mice, 
the representation of several bacterial species was sub-
stantially related to the representation of enzymes involved 
in cobalamin production, whereas in db/db mice, there were 
almost no correlations. Therefore, the decrease in the rep-
resentation of the vitamin B12 synthesis pathways in the gut 
may be related to the specific obesogenic gut microbiota. 
Our findings are confirmed by several other works, although 
there are few studies investigating the microbial synthesis 
of vitamin B12 by the gut microbiota based on environmen-
tal factors such as diet. 

In the study by Degnan et al., it is discussed that vitamin 
B12 may have an unrecognised role in influencing the com-
position and function of human gut microbial communi-
ties [12]. Less than 25% of sequenced human gut bacteria 
possess the genetic ability to generate corrinoids, despite 
the fact that more than 80% of these bacteria consume 

https://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.14341/omet13198&domain=pdf&date_stamp=2025-03-31
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them [12]. Because corrinoids, unlike many other vitamins, 
are made only by bacteria and archaea and because various 
bacteria require different groups of corrinoids, the authors 
postulated that microbial communities can be manipulated 
by changing the levels of specific corrinoids [12]. 

This statement was confirmed in a recent study by Sun et 
al. in which silymarin (a mixture of flavonolignans and some 
other polyphenolic compounds) has been shown to cause 
an improvement in lipid metabolism through the produc-
tion of bacterial vitamin B12 that was also associated with 
changes in the intestinal microbial community [13]. Thus, 
cobalamin is not only produced by the gastrointestinal mi-
crobiota, but also contributes to the ecology of the gut mi-
crobiota.

In the study by Mok et al. [14] the advantageous hu-
man gut bacteria Akkermansia muciniphila has been shown 
to be capable of using a wide variety of cobamides due 
to its ability to modify the structure of cobamides through 
a process known as cobamide remodelling. The researchers 
claim that the role of A. muciniphila as a key stone species 
of the microbial community [15] is defined not only by its 
ability to degrade mucin to provide nutrients to the in-
testinal microbiota [15], but also by altering the structure 
of cobamide. Therefore, cobamides are believed to be cru-
cial modulators of mammalian intestinal ecosystems be-
cause they participate in multiple metabolic pathways, only 
a minority of prokaryotes can produce them, and because 
various microorganisms can access their complex structures 
differently [14].

Taking into account the beneficial properties of ARs 
on metabolic health and their modulatory activity in the gut 
microbiota, we hypothesised that pentadecylresorcinol 
may influence the representation of enzymes and pathways 
for vitamin B12 synthesis in the gut microbiome, provid-
ing compositional and functional changes in the microbial 
community. High-throughput sequencing of the contents 
of the small and large intestines of C57Bl6 mice fed a reg-
ular or high-fat diet with or without C15 supplementation 
was performed followed by reconstruction of microbiota 
metabolic activity due to the PICRUSt2 algorithm to clarify 
the role of C15 in vitamin B12 synthesis by the gut micro-
biota. 

MATERIALS AND METHODS 

 Experimental Animals and Study Design
The following conditions were applied to the 48 female 

C57BL/6SPF mice that were raised at the Laboratory Animal 
Nursery in Puschino, Russia, and kept in the animal center 
of the SPF level of Sechenov First Moscow State Medical Uni-
versity (Moscow, Russia): 55% humidity, 22 °C, and a 12-hour 
light-dark cycle. One week prior to the start of the formal tri-
al, the experimental animals were provided with sterile food 
(Altromin 1324 FORTI, Lage, Germany) and water ad libitum. 
After the adaptation phase, the mice were divided into four 
groups of 12 animals each, with a maximum of ±10% varia-
tion in total weight between the groups. At the beginning 
of the trial, the mice were 4–5 weeks old and had an average 
weight of 14.4±0.96 g. By giving laboratory animals a high-
fat diet (HFD) (Altromin C 1090-30, Lage, Germany) that was 
enhanced with triglycerides produced from animals and 
constituted as much as 30% of their total caloric intake, 
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a high-fat dietary model was created. Throughout the du-
ration of the experiment, the animals in the control group 
were fed a standard diet (SD) (Altromin 1324 FORTI, Lage, 
Germany). 5-n-Pentadecylresorcinol (C15) was administered 
by injection in conjunction with a standard or high-fat diet 
(Hangzhou ROYAL Import & Export Co., Ltd., Hangzhou, Chi-
na) (fig. 1).

All experimental animal procedures were approved by 
the Ethics Committee for Animal Research, I.M. Sechenov 
First Moscow State Medical University, Moscow, Russia (pro-
tocol number 96 from 2 September 2021). All experimen-
tal procedures were performed according to the relevant 
guidelines and regulations. All methods are reported follow-
ing the ARRIVE guidelines.

Sampling of the Large Intestinal and Small Intestinal 
Microbiota for Metagenome Analysis
Tissue samples from the colon and jejunum were ob-

tained under sterile conditions as previously described 
[16]. For metagenomic analysis, the jejunum and its con-
tents were sectioned into 1-cm-long sections. After that, 
each piece was placed in a different sterile Eppendorf tube, 
dried, and delivered for high-throughput sequencing analy-
sis. In the same manner, colon samples were collected and 
preserved. Amplicon concentration was ascertained using 
the Qubit dsDNA High Sensitivity Assay Kit (Invitrogen, 
Carlsbad, CA, USA) and the Qubit 2.0 fluorometer (Invitro-
gen, Carlsbad, CA, USA). The concentration of amplicons 
was measured using a Qubit 2.0 fluorometer and the Qubit 
dsDNA High Sensitivity Assay Kit (Invitrogen, Carlsbad, CA, 
USA). Before sequencing, the components were combined 
in an equal mole ratio to finish library preparation. The li-
braries were then sequenced at high throughput (Illumina 
MiSeq, Illumina, CA, USA) using 2 × 300 bp reads. PICRUSt2 
v2.5.2 and QIIME2 v2023.7.0 [17] were used to process 
the raw readings. 

Figure 1. Design of the experiment.
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High-Throughput Sequencing Analysis and Reconstruction 
of Intestinal Microbiota Metabolic Activity
The microbiota investigation was carried out by the Sci-

entific Research Laboratory «Multiomics Technologies of Liv-
ing Systems» in Kazan, Russia. Using the FastDNA TM Spin 
Kit for Feces (MP Biomedicals, Santa Ana, CA, USA), genomic 
DNA was extracted from the contents of the mouse intes-
tine. The V3–V4 region of the bacterial 16S rRNA gene was 
amplified using certain primers (forward: TCGTCGGCAGCGT-
CAGATGTGTATAAGAGACAGCCTACGGGAGGCAGCAG and 
reverse: GTCTCGTGGGCTCGGAGATGTGTATAAGAGACAG-
GACTACAAGGGTATCTAATCC). Each sample was barcoded 
using index primers during the second round of PCR ampli-
fication following purification of the AMPure XP bead-based 
PCR product (Beckman Coulter, Brea, CA, USA, CB55766755). 
The concentration of amplicons was measured using 
a Qubit 2.0 fluorometer and the Qubit dsDNA High Sen-
sitivity Assay Kit (Invitrogen, Carlsbad, CA, USA). Before se-
quencing, the components were combined in an equal mole 
ratio to finish library preparation. The libraries were then 
sequenced at high throughput (Illumina MiSeq, Illumina, 
CA, USA) using 2 × 300 bp reads. PICRUSt2 v2.5.2 software 
https://huttenhower.sph.harvard.edu/picrust/ (accessed 
on 12 September 2023) and QIIME2 v2023.7.0 [17] were used 
to process the raw readings. The results of the sequencing 
data of the PICRUSt2 v2.5.2 algorithm were used to exam-
ine the microbial metabolic pathways encoded by the dis-
covered bacterial genomes. Multiple t test analysis was used 
to determine which paths were the most abundant.

Statistical data analysis
Nonparametric statistics approaches were used to pro-

cess the data using GraphPad Prism 10 v10.0.2 (171), a sta-
tistical program. All in vivo experimental data were analyzed 
using Welch’s one-way analysis of variance (ANOVA), t-test 
or multiple Mann-Whitney tests with the two-stage step-up 
technique (Benjamini, Krieger, and Yekutieli) (false discovery 
rate Q = 5%). Statistical significance was defined as p-values 

less than 0.05. A correlation analysis was performed accord-
ing to Spearman with an assessment of the statistical signif-
icance of the correlation coefficient.

RESULTS

Predicted representation of pathways and enzymes 
for vitamin B12 synthesis in the small intestine of mice
We carried out microbiota metagenome sequencing 

analysis for both small and large intestinal microbiota 
samples. The compositional characteristics, as well as the 
diversity and richness of the microbial communities of 
mice fed a standard or high-fat diet with or without C15 
supplementation, are represented in previous work [8]. 
Briefly, we have established that supplementation with 
C15 with an HFD increased the alpha diversity indices of 
the microbial community of the large, but not small intestine 
compared to a standard or an HFD alone. Furthermore, 
supplementation with C15 with an HFD significantly 
increased the representation of several probiotic species 
such as A. mucicnifila and B. pseudolongum both in the 
small and large intestinal microbiota. However, the exact 
mechanisms of C15 modulatory activity are not known. 

To establish whether enzymes and metabolic pathways 
for B12 synthesis are under the influence of diet type and 
C15 supplementation, we performed a reconstruction of 
microbiota metabolic activity using a PICRUSt2 tool based 
on metagenome sequencing data analysis, which allowed 
us to estimate the predicted abundance of bacterial genes 
in microbial communities of the mouse gut.

According to the results of PICRUSt2, multiple 
nonparametric t tests, and Welch’s t tests we revealed that 
among the 438 metabolic pathways analysed, the abundance 
of only one pathway involved in B12 metabolism — salvage 
of adenosylcobalamine from cobinamide I in the microbiota 
of the large intestine was over-represented in the group that 
received HFD + C15 compared to the groups that received SD 
or HFD without C15 (fig. 2), while there were no differences 

Figure 2. Differences in the representation of the salvage of adenosylcobalamine from the cobinamide I pathway in the microbiome of 
the large intestine of mice received an SD compared to HFD+C15 (HFDar) (a) or an HFD compared to HFD+C15 (b). Unpaired t test with 

Welch’s correction was applied, p < 0.001.
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in the representation of pathways for B12 synthesis in the 
small intestine or between other groups. 

Therefore, we have established that the representation 
of the pathway for B12 synthesis was not dependent on diet 
type but was dependent on C15 supplementation.

PICRUSt2 analysis has been used to estimate the 
predicted representation of enzymes involved in B12 
synthesis. To this end, we chose 37 enzymes required for 
B12 synthesis or salvage among more than 8000 enzymes 
represented in the microbiomes investigated. Among these 
enzymes in the microbiome of the large intestine, only four 
enzymes were over-represented in the group of mice that 
received an HFD+C15 compared to the group that received 
HFD, and two enzymes were under-represented in this 
group (Table 1). 

A similar result was obtained in comparison of mice fed 
an SD compared to mice fed an HFD+C15 (Table 2).

In particular, all enzymes (EC:2.4.2.21; EC:2.7.1.156; 
EC:2.7.8.26; EC:6.3.1.10) except two enzymes (EC:2.1.1.107; 
EC:3.6.3.33) over-represented in the microbiota of mice 
received an HFD+C15 were also correlated with the salvage 
of adenosylcobalamine from the cobinamide I pathway. 

Therefore, the predicted representation of enzymes 
for B12 synthesis in the large intestine was not influenced 

by the HFD diet alone but was dependent on HFD C15 
supplementation. On the other hand, C15 did not influence 
vitamin B12 synthesis in the small intestine and was used as 
a supplement to an SD. 

Correlation analysis for enzyme and microbial 
representation in the small intestine of mice 
To further investigate the relationship of the 

representation of the B12 synthesis enzyme and the 
taxonomy composition of the gut microbiota at the genus 
level of mice, we performed a correlation analysis. In the 
small intestine, we have found only few correlations in the 
SD group that were related to AF12 and unidentified genera 
of the Rikenellaceae family (Supplementary figure S1a), 
while many correlations have emerged in an SD+C15 group 
(Supplementary figure S1b, c; Supplementary Tables ST1, 
ST2). 

It is noteworthy that most of the correlations were 
related to different genera of the Clostridia class, namely 
Clostridium, Ruminococcus, Coprococcus, Oscillaspira and 
several unidentified genera (Supplementary Table ST1-4; 
Supplementary figures S1, 2). Furthermore, all significant 
correlations were negative in the ‘SD + C15’ group, in contrast 
to the SD group, where the correlations had a bidirectional 

Table 1. Differentially represented enzymes involved in vitamin B12 synthesis in HFD and HFD+C15-fed groups of mice according 
to the results of multiple Mann–Whitney tests with the two-stage step-up method (Benjamini, Krieger and Yekutieli) (false discovery 
rate Q = 5%). P values less than 0.05 were considered to indicate statistical significance. The mean rank difference below zero pointed 
to an over-representation of the enzyme in the HFD + C15-fed group compared to the HFD group, and values above zero pointed to 
an under-representation of the enzyme in the HFD + C15-fed group compared to the HFD group.

Enzyme name P value Mean rank diff. q value

cobU, cobT; nicotinate-nucleotide--dimethylbenzimidazole 
phosphoribosyltransferase [EC:2.4.2.21] 0,000103 -10,33 0,002678

cobP, cobU; adenosylcobinamide kinase / adenosylcobinamide-
phosphate guanylyltransferase [EC:2.7.1.156] 0,000103 -10,33 0,002678

cobS, cobV; adenosylcobinamide-GDP ribazoletransferase [;] 0,000103 -10,33 0,002678

cbiB, cobD; adenosylcobinamide-phosphate synthase [EC:6.3.1.10] 0,000201 -10 0,004033

cbiE; cobalt-precorrin-7 (C5)-methyltransferase [EC:2.1.1.289] 0,001433 8,833 0,017084

cbiT; cobalt-precorrin-6B (C15)-methyltransferase [EC:2.1.1.196] 0,00183 8,667 0,020269

Table 2. Differentially represented enzymes involved in vitamin B12 synthesis in SD and HFD+C15-fed groups of mice according to 
the results of multiple Mann–Whitney tests with the two-stage step-up method (Benjamini, Krieger and Yekutieli) (false discovery rate 
Q = 5%). P values less than 0.05 were considered to indicate statistical significance. The mean rank difference below zero pointed to 
an over-representation of the enzyme in the HFD + C15-fed group compared to the SD group. 

Enzyme name P value Mean rank diff. q value

cobU, cobT; nicotinate-nucleotide--dimethylbenzimidazole 
phosphoribosyltransferase [EC:2.4.2.21] 0,00005 -10,67 0,001295

cobP, cobU; adenosylcobinamide kinase / adenosylcobinamide-
phosphate guanylyltransferase [EC:2.7.1.156] 0,00005 -10,67 0,001295

cobS, cobV; adenosylcobinamide-GDP ribazoletransferase 
[EC:2.7.8.26] 0,00005 -10,67 0,001295

cbiB, cobD; adenosylcobinamide-phosphate synthase [EC:6.3.1.10] 0,000072 -10,5 0,001679

cobA-hemD; uroporphyrinogen III methyltransferase / synthase 
[EC:2.1.1.107] 0,000274 -9,833 0,004186

ABC.VB12.S1, btuF; vitamin B12 transport system substrate-binding 
protein [EC:3.6.3.33] 0,000489 -9,25 0,006336
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character (some were positive and some were negative). 
However, there were no correlations for genera differentially 
represented in the SD and SD+C15 groups. 

When looking at the correlation in the HFD and 
HFD + C15 groups (small intestine) we have found that 
the representation of 10 of 37 enzymes for the synthesis 
of B12 was positively correlated with the Akkermansia 
genus in the HFD group, while all these correlations except 
one (for EC 2.1.1.152) were lost in the HFD + C15 group. In 
particular, we had established that the genus Akkermansia 
was over-represented in both the small and large intestines 
of mice fed HFD + C15 (Supplementary Tables ST7, ST14). 
Furthermore, in the ‘HFD + C15’ group we observed 
negative correlations for the unidentified genus of the 
Mycoplasmataceae and Desulfovibrionaceae families, which 
showed positive correlations in the ‘HFD’ group and became 
less represented in the ‘HFD + C15’ group compared to the 
‘SD’ group. Furthermore, positive correlations for Suterella 
and Prevotella have appeared in the ‘HFD + C15’ group, 
and thus the representation of Suterella has increased 
in the ‘HFD + C15’ group compared to the ‘SD’ group 
(Supplementary Table ST7).

Correlation analysis for enzyme and microbial 
representation in the large intestine of mice 
In the large intestines in the ‘SD’ group again there were 

only few negative correlations for separate enzymes with 
the genera Prevotella, AF12, Allobaculum, [Ruminococcus] 
and an unidentified genus of the Clostridiales family, 
while in the ‘SD + C15’ group strong negative correlations 
for the genus AF12 and positive correlations for the 
Akkermansia genus have appeared (Supplementary figure 
S3, Supplementary Tables ST9-12). 

In the ‘HFD’ group, three genera (Allobaculum 
and unidentified genera from Clostridiaceae and 
Peptostreptococcaceae families) showed strong negative 
associations with the most enzymes for B12 synthesis, 
and there were almost no correlations for the Akkermansia 
genus. In particular, the representation of Allobaculum 
and the unidentified genera of Clostridiaceae and 
Peptostreptococcaceae families increased in the ‘HFD’ group 
compared to the ‘SD’ group, while the Akkermansia genus 
was decreased in contrast (Supplementary Table ST13). 

In the ‘HFD + C15’ group, we observed a shift of 
correlations: correlations with genera AF12, Clostridium and 
the unidentified genus of the Peptostreptococcaceae family 
became positive, furthermore positive correlations with 
the genus [Ruminococcus] are shown in Supplementary 
figure S4). However, the representation of genera AF12, 
Clostridium, [Ruminococcus] and the unidentified genus of 
the Peptostreptococcaceae family decreased in ‘HFD+C15’ 
compared to ‘HFD’.

Such discrepancies between a decrease in microbial 
abundance and a simultaneous increase in the number 
of correlations with enzyme abundance may indicate 
regulatory functions of the metabolic pathways for B12 
synthesis. A shift of negative correlations into positive ones 
with a simultaneous decrease in microbe representation 
(as we observed for the genera AF12, Clostridium, and 
[Ruminococcus] genera) pointed that C15 is more likely to 
increase the representation of pathways and enzymes for 
cobalamin salvage by increasing the alpha diversity of the 

microbe community, thus reaching the representation of 
bacteria using such pathways. An increase in the number 
of correlations of enzymes with certain microorganisms 
may indicate the importance of the pathway as a source of 
signaling metabolites that determine the representation 
of key species in the community. On the other hand, 
changes in microbiota communities may be associated 
with redistribution of different metabolites in the B12 
biosynthetic pathway by decreasing specific bacteria 
that inhibit the growth of probiotic species. This point is 
confirmed by observation that in the ‘HFD + C15’ group the 
representation of Clostridium, AF12, and [Ruminococcus] 
genera (that were decreased in this group compared to 
the HFD and SD groups) was strongly negative associated 
with the representation of Akkermansia (that was increased 
after supplementation with C15 (fig. 1). Furthermore, the 
representation of the Clostridium, AF12, and [Ruminococcus] 
genera was strongly positive correlated with each other 
(fig. 7).

DISCUSSION

Many living organisms require vitamin B12, which is the 
only vitamin made exclusively by bacteria and archaea [18]. 
Vitamin B12 synthesis is an energy investment process 
that requires more than thirty distinct enzymes [19]. It has 
been established that about 37% of prokaryotes have 
the genetic capacity to de novo synthesis of vitamin B12, 
including Bacillus, Clostridium, Mycobacterium, Salmonella, 
Streptococcus, etc., while other microbes rely on salvage 
pathways, in which bacteria known as auxotrophs — which 
cannot synthesise certain necessary nutrients — get these 
nutrients from other organisms in their community [19]. 
For example, B12 produced by Blautia ([Ruminococcus]) 
hydrogenotropica, Marvinbryantia formatexigens, and 
Blautia ([Ruminococcus]) producta has been demonstrated 
to promote the conversion of succinate to propionate in 
two prevalent B12-auxotrophic gut bacteria: Akkermansia 
muciniphila and Bacteroides thetaiotaomicron [20]. 
Therefore, the representation of keystone species in the 
community is strongly dependent on the representation 
of microbes-producers of regulatory molecules or dietary 
factors. Vitamin B12, in addition to acting as an enzyme 
cofactor for many bacterial enzymes, serves as an essential 
signaling molecule and plays a crucial role in determining 
the functional organisation and spatial arrangement of gut 
microecology. In the study by Degnan et al., it was shown 
that 313 gut microbiota genomes contain vitamin B12 
riboswitches predicted to regulate 3,868 genes, the majority 
of which are related to enzymes, transporters, and isoezymes 
related to vitamin B12, but some of which have not been 
linked to vitamin B12 before [12]. These findings imply that 
vitamin B12 riboswitches may influence the ecology of the 
gut microbiota due to their strong correlation with a range 
of relative abundances of vitamin B12-dependent and / or 
regulated protein expression. 

Alkylresorcinols are known to modulate the composition 
of the intestinal microbial community by increasing the 
representation of probiotic or keystone species, thus 
alleviating the dysbiosis state [8,21,22]. We assumed that 
modulatory effects of alkylresorcinols and particularly 
pentadecylresorcinol are at least partly associated with 
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changes in the representation of enzymes and the pathway 
involved in B12 synthesis. 

In this study using metagenome sequencing technology 
followed by reconstruction of functional activity of the gut 
microbiota, we investigated the influence of a supplement 
of C15 to a standard or a high-fat diet on small- or large-
intestinal microbiota communities in association with the 
predicted representation of enzymes and pathways for 
vitamin B12 synthesis. 

We have established that the administration of C15 
together with HDF significantly increased the representation 
of enzymes and pathways for the salvage of cobalamin 
in the microbiome of the large, but not small intestine 
compared to the HFD or SD-fed groups. This finding cannot 
be explained only by differences in microbe representation 
observed after C15 supplementation. 

We performed correlation analysis for genera identified 
in different groups and enzymes involved in B12 synthesis 
to establish whether C15 administration was associated 
with an increase in B12 producers. In the small intestine 
we have found that there were almost no correlations 
between enzymes and microbes that can be explained 
by the predominant representation of B12 producers in 
the colon but not the small intestine [12]. However, C15 
supplementation significantly increases the number of 
genera and enzymes with strong correlations that were 
not differentially represented in microbe communities 

of the investigation groups. Furthermore, as previously 
demonstrated, C15 did not change the alpha diversity of the 
small intestinal microbiota. 

In the large intestine, we observed the bidirectional 
character of the correlations depending on the type of 
diet: for example, negatively correlated in the SD and SD + 
C15 groups, the AF12 genus became positively correlated 
in the HFD + C15 group. Furthermore, such positively 
correlated genera (Clostridium, AF12 and [Ruminococcus]) 
were decreased in the group ‘HFD + C15’ compared to the 
group ‘HFD’ and were strongly negatively associated with 
Akkermansia representation, which increased in contrast to 
the group ‘HFD + C15’ compared to ‘HFD’. 

Therefore, an increase in the representation of enzymes 
for cobalamin salvage and the number of correlations for 
enzymes with certain microorganisms in the C15-treated 
groups may indicate the importance of the pathway as a source 
of signaling metabolites that determine the representation 
of keystone species in the community. This preliminary 
study shows the potential of pentadecylresorcinol as well 
as other alkylresorcinols to be used as effective prebiotic 
molecules that change the shape of the intestinal microbiota 
community through influence on complex intramicrobial 
interactions. However, direct experiments to confirm the 
modulatory effects of pentadecylresorcinol, including those 
affecting B12 synthesis, are needed to further confirm these 
observations. 

Figure 7. Correlation analysis of microbe representation in the large intestine of mice received an HFD+C15. Spearman correlations are 
shown for: a — Akkermansia and [Ruminococcus], b — Akkermansia and Clostridium, c — Akkermansia and AF12, d — Clostridium and AF12, 

e — Clostridium and [Ruminococcus] genera. 
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CONCLUSIONS

For the first time, we have investigated the dependence 
of pathways and enzymes for vitamin B12 synthesis by 
the microbiota of the small and large intestine of mice on 
pentadecylresorcinol supplementation. We have established 
that C15 significantly increases the representation of the 
cobalamin salvage pathway and enzymes that were not 
associated with the representation of individual microbes.

C15 had a significant impact on the distribution of the 
correlation between enzymes and bacteria, by reversing or 
increasing the number of correlations in the gut microbiota 
communities. 

Supplementation of C15 with an HFD led to a decrease in 
the representation of Clostridium, AF12 and [Ruminococcus] 
genera that were negatively associated with Akkermansia 
representation, which increased with C15 administration. 
Considering that the Clostridium, AF12 and [Ruminococcus] 
genera had shown the greatest number of correlations with 
enzymes for B12 synthesis and were negatively associated 
with probiotic bacteria, we can assume that the beneficial 
effect of alkylresorcinol can be achieved in the gut microbiota 
community by modulating B12 synthesis which in turn 
serves as one of the key regulators of gut microbiota ecology. 
However, direct experiments are needed to investigate 
the role of C15 in vitamin B12 synthesis and its impact on 
microbe interactions to confirm these observations. 
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Обоснование. Избыточный вес и ожирение детей ассоциированы с заболеваниями во взрослом возрасте: метабо-
лическим синдромом, сахарным диабетом 2 типа, ишемической болезнью сердца, гипертонической болезнью, неко-
торыми видами рака. В 2006 г. ВОЗ инициировала Европейскую инициативу по эпиднадзору за детским ожирением 
COSI, в соответствии с которой в 2017 г. было проведено обследование московских первоклассников. В публикациях 
участников Инициативы были представлены общие характеристики российской выборки наряду с аналогичными 
показателями других стран, участвующих в Инициативе, в то время как собранные российские данные позволяют 
выполнить более детальный анализ.
Цель. Охарактеризовать популяцию 7-летних детей г. Москвы по антропометрическим параметрам и показателям 
образа жизни. 
Материалы и методы. Эпидемиологическое исследование проведено на базе НМИЦ эндокринологии Минздра-
ва России в 2017 г. в рамках программы COSI. Обследованы дети 7 лет, обучающиеся в первых классах 68 случай-
но отобранных московских школ. Исследование выполнялось в соответствии с протоколом исследования COSI, за-
полнялись детская, родительская и школьная формы анкет. Для оценки массы тела использовались критерии ВОЗ 
и International Obesity Task Force (IOTF).
Результаты. Обследованы 2166 детей 7 лет (1068 мальчиков и 1098 девочек). Суммарно избыточный вес или ожире-
ние по критериям ВОЗ имеют 24,4% детей, 95% ДИ (22,6%; 26,3%), по критериям IOTF — 19,2%, 95% ДИ (17,6%; 20,9%). 
Недостаточный вес имеют 3,0% детей (2,3%; 3,8%) по критериям ВОЗ, 2,8% (2,2%; 3,6%) — по критериям IOTF. Медиана 
длительности грудного вскармливания (ГВ) — 8 мес, исключительного ГВ — 4 мес. Связь длительности ГВ и веса ре-
бенка не обнаружена. ИМТ отцов больше ИМТ матерей. Родители чаще полагают, что вес ребенка нормальный или 
недостаточный, чем это наблюдается фактически. Около 2/3 детей перемещаются в школу пешком или на механиче-
ском транспорте, занимаются в спортивных или танцевальных секциях, проводят 1–2 часа в день в подвижных играх 
на свежем воздухе в будние дни. Длительность чтения и приготовления уроков в будние и выходные дни не разли-
чается, в то время как длительность прогулок в выходные дни выше. Экранное время в выходные дни практически 
вдвое превышает таковое в будни.
Заключение. Впервые представлены детальные результаты эпидемиологического исследования 7-летних детей 
г. Москвы по программе COSI: оценки веса, роста и других антропометрических показателей, а также результаты ан-
кетирования родителей в отношении их антропометрических параметров, семейного анамнеза, образа жизни детей.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: дети; родители; избыточный вес; ожирение; образ жизни.

DATA ANALYSIS OF 7-YEAR-OLD MOSCOW CHILDREN ACCORDING TO THE WHO RESEARCH 
PROGRAM (COSI): ANTHROPOMETRY AND LIFESTYLE INDICATORS 
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BACKGROUND: Overweight and obesity in children are associated with diseases in adulthood: metabolic syndrome, type 
2 diabetes mellitus, coronary artery disease, hypertension, and some types of cancer. In 2006, WHO initiated the European 
Childhood Obesity Surveillance Initiative COSI, according to which a survey of Moscow first-graders was conducted in 2017. 
The Initiative’s publications provided general characteristics of the Russian sample along with those of other countries par-
ticipating in the Initiative, while the collected Russian data allowed for analysis that is more detailed.

АНАЛИЗ ДАННЫХ ОБСЛЕДОВАНИЯ 7-ЛЕТНИХ ДЕТЕЙ МОСКВЫ ПО ПРОГРАММЕ 
ИССЛЕДОВАНИЯ ВОЗ (COSI): АНТРОПОМЕТРИЯ И ПОКАЗАТЕЛИ ОБРАЗА ЖИЗНИ
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ОБОСНОВАНИЕ

Избыточный вес и ожирение детей становится акту-
альной проблемой в настоящее время. Известно, что эти 
состояния ассоциированы с заболеваниями во взрослом 
возрасте: метаболическим синдромом, сахарным ди-
абетом 2 типа (СД2), ишемической болезнью сердца 
(ИБС), гипертонической болезнью, некоторыми видами 
рака [1–4].

В 2006 г. ВОЗ инициировала Европейскую инициа-
тиву по эпиднадзору за детским ожирением (European 
Childhood Obesity Surveillance Initiative, COSI)1. В РФ 
в 2017 г. проведено обследование московских перво-
классников. В публикациях участников Инициативы 
были представлены общие характеристики российской 
выборки наряду с аналогичными показателями других 
стран, участвующих в Инициативе [5–9], в то время как 
собранные российские данные позволяют выполнить 
более детальный анализ.

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ 

Цель исследования: охарактеризовать популяцию 
7-летних детей г. Москвы по антропометрическим пока-
зателям и показателям образа жизни.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Место и время проведения исследования
Эпидемиологическое исследование проведено 

на базе НМИЦ эндокринологии Минздрава России 
в 2017 г. в рамках программы COSI, методология которой 
описана в работе [10]. Случайным образом было выбра-
но 68 (примерно 10%) школ из общего списка москов-
ских школ, предоставленного Департаментом образова-
ния г. Москвы.

1  https://www.who.int/europe/initiatives/who-european-childhood-
obesity-surveillance-initiative-(cosi) 

Изучаемая популяция
В каждой школе обследованы все дети 7 лет, обучаю-

щиеся в первых классах. 
Способ формирования выборки из изучаемой популя-

ции: произвольный (в отношении выбора региона РФ), 
случайный (в отношении отбора школ), сплошной (в от-
ношении обследования детей выбранной школы).

Дизайн исследования 
Одномоментное наблюдательное исследование.

Методы
Исследование выполнялось в соответствии с прото-

колом Инициативы COSI [10]. Заполнялись следующие 
документы:
1) детская форма анкеты (результаты измерений: воз-

раст, рост, вес, окружность талии, окружность бедер);
2) родительская форма анкеты (рост и вес родителей, 

характеристики питания и образа жизни ребенка, об-
раз жизни семьи, уровень образования и занятость 
родителей);

3) школьная форма анкеты (организация физической 
активности и питания детей в школе).
Для оценки массы тела использовались критерии ВОЗ 

и International Obesity Task Force (IOTF).

Статистический анализ
Статистический анализ выполнялся в пакете 

Statistica  v. 13 (TIBCO Software, Inc., США). Для количе-
ственных данных рассчитывались медианы, квартили, 
минимальные и максимальные значения, для каче-
ственных — абсолютные и относительные частоты. Для 
относительных частот рассчитаны 95% доверительные 
интервалы (ДИ) по методу Клоппера-Пирсона. Для со-
поставления групп применялся критерий Вилкоксона, 
тест Хи-квадрат, сравнение ДИ для относительных ча-
стот. Корреляционный анализ выполнялся по методу 
Спирмена. Пороговый уровень статистической значи-
мости принят равным 0,05.

AIM: To characterize the population of 7-year-old children in Moscow based on anthropometric parameters and lifestyle 
indicators.
MATERIALS AND METHODS: An epidemiological study was conducted at the National Medical Research Center for Endo-
crinology of the Russian Ministry of Health in 2017 as part of the COSI program. We examined 7-year-old children studying in 
one of the 1st grade 68 randomly selected Moscow schools. The study was carried out in accordance with the COSI study pro-
tocol, and child, parent and school questionnaire forms were completed. WHO and International Obesity Task Force (IOTF) 
criteria were used to assess body weight.
RESULTS: 2166 children aged 7 years (1068 boys and 1098 girls) were examined. In total, 24.42% of children are overweight 
or obese according to WHO criteria, 95% CI (22.63%; 26.29%), according to IOTF criteria — 19.21%, 95% CI (17.57%; 20. 93%). 
3.0% of children (2.3%; 3.8%) are underweight according to WHO criteria, 2.8% (2.2%; 3.6%) are underweight according to 
IOTF criteria. The median duration of breastfeeding, (BF) is 8 months, exclusive breastfeeding is 4 months. No relationship 
was found between the duration of breastfeeding and the child’s weight. Fathers’ BMI is higher than mothers’ BMI. Parents 
more often believe that their child is normal or underweight than is actually observed. About 2/3 of children go to school 
on foot or by mechanical transport, participate in sports or dance sections, and spend 1–2 hours a day in outdoor games on 
weekdays. The duration of reading and preparing lessons on weekdays and weekends does not differ, while the duration of 
walks on weekends is higher. Screen time on weekends is almost double that on weekdays.
CONCLUSION: For the first time, detailed results of an epidemiological study of 7-year-old children in Moscow under 
the COSI program are presented: assessments of weight, height and other anthropometric indicators, as well as the results of 
a survey of parents regarding their anthropometric parameters, family history, and children’s lifestyle.

KEYWORDS: children; parents; overweight; obesity; lifestyle.
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Этическая экспертиза
Согласие на участие в обследовании детей предо-

ставлялось родителями или законными представи-
телями ребенка. Учитывая отсутствие персональных 
идентификационных данных субъектов исследования 
в анализируемой базе данных, специального одобрения 
этическим комитетом не требуется.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Обследованы 2166 детей 7 лет (1068 мальчиков 
и 1098 девочек). В таблице 1 представлены частоты ди-
апазонов массы тела 7-летних детей. Около 2/3 детей 
имеют нормальный вес. Суммарно избыточный вес или 
ожирение по критериям ВОЗ имеют 24,4% детей, 95% ДИ 
(22,6%; 26,3%), по критериям IOTF — 19,2%, 95%  ДИ 
(17,6%; 20,9%). Недостаточный вес имеют 3,0% детей 
(2,3%; 3,8%)  — по критериям ВОЗ, 2,8% (2,2%; 3,6%) — 
по критериям IOTF.

Распределения частот диапазонов веса, по критери-
ям ВОЗ, различаются у мальчиков и девочек (P=0,017, 
тест Хи-квадрат), по критериям IOTF различий не обнару-
жено (Р=0,859), ДИ относительных частот для всех диапа-
зонов веса мальчиков и девочек пересекаются. 

В анкетировании родителей приняли участие род-
ственники 69% детей, из них 95% — матери, 5% — отцы. 
В таблице 2 приведены количественные антропометри-
ческие показатели детей и родителей, а также показате-
ли раннего развития детей, в таблице 3 — характеристи-
ки образа жизни детей.

Подавляющее большинство детей родилось в срок, 
получали грудное вскармливание с медианой длитель-
ности 8 мес, в т.ч. исключительное грудное вскармлива-
ние с медианой длительности 4 мес. Связь длительности 
грудного вскармливания (в т.ч. исключительное грудное) 

и веса ребенка в 7 лет, а также его ИМТ, не обнаружена 
(Р>0,05, тест Спирмена).

ИМТ отцов больше ИМТ матерей (P<0,001, тест Вил-
коксона). Нормальный вес имеет большинство матерей, 
и матери чаще имеют нормальный вес, чем отцы. Две 
трети отцов имеют избыточный вес или ожирение. Толь-
ко четверть детей имеют обоих родителей с нормальным 
весом. Родители чаще полагают, что вес ребенка нор-
мальный или недостаточный, чем это наблюдается фак-
тически. Корреляция весов ребенка и матери, а также их 
ИМТ  слабая (R=0,29, P<0,001 и R=0,22, P<0,001, соответ-
ственно). Аналогичные слабые корреляции наблюдают-
ся и для отцов.

Почти все дети получают завтрак дома. Около 2/3 де-
тей перемещаются в школу пешком или на механическом 
транспорте, занимаются в спортивных или танцевальных 
секциях, проводят 1–2 часа в день в подвижных играх 
на свежем воздухе в будние дни. Длительность чте-
ния и приготовления уроков в будние и выходные дни 
не различается, в то время как длительность прогулок 
в выходные дни выше. Экранное время в выходные дни 
практически вдвое превышает таковое в будни (Р<0,001, 
тест Вилкоксона). 

ОБСУЖДЕНИЕ

Обследованы дети препубертатного возраста, при-
чем намеренно выбран узкий возрастной диапазон с це-
лью нивелировать половые различия и другие факторы.

Репрезентативность выборок
Исследование проведено в мегаполисе, что ограни-

чивает обобщаемость результатов на другие регионы РФ. 
При этом школы отобраны случайным образом,  число 

Таблица 1. Частоты диапазонов массы тела 7-летних детей г. Москвы

Все дети (n=2166) Мальчики (n=1068) Девочки (n=1098)

Показатели Абс. 
частота 

Отн. частота 
(%),

95% ДИ

Абс. 
частота 

Отн. частота 
(%),

95% ДИ

Абс. 
частота 

Отн. частота 
(%),

95% ДИ

По критериям ВОЗ

Выраженный недостаток веса 12 0,6 (0,3; 1,0) 8 0,7 (0,3; 1,5) 4 0,4 (0,1; 0,9)

Недостаток веса 52 2,4 (1,8; 3,1) 27  2,5 (1,7; 3,7) 25  2,3 (1,5; 3,3)

Нормальный вес 1573 72,6 (70,7; 74,5) 750  70,2 (37,4; 73,0) 823 75,0 (72,3; 77,5)

Избыточный вес 351 16,2 (14,7; 17,8) 175  16,4 (14,2; 18,7) 176 16,0 (13,9; 18,3)

Ожирение 137 6,3 (5,3; 7,4) 80  7,5 (6,0; 9,2) 57 5,2 (4,0; 6,7)

Выраженное ожирение 41 1,9 (1,4; 2;6) 28  2,6 (1,8; 3,8) 13 1,2 (0,6; 2,0)

По критериям IOTF

Недостаток веса 3 ст. 17 0,8 (0,5; 1,3) 10 0,9 (0,5; 1,7) 7 0,6 (0,3; 1,3)

Недостаток веса 2 ст. 44 2,0 (1,5; 2,7) 19  1,8 (1,1; 2,8) 25 2,3 (1,5; 3,3)

Недостаток веса 1 ст. 219 10,1 (8,9; 11,5) 103  9,6 (8,0; 11,6) 116 10,6 (8,8; 12,5)

Нормальный вес 1470 67,9 (65,9; 69,8) 732  68,5 (65,7; 71,3) 738  67,2 (64,4; 70,0)

Избыточный вес 309 14,3 (12,8; 15,8) 149  14,0 (12,0; 16,2) 160 14,6 (12,5; 16,8)

Ожирение 81 3,7 (3,0; 4,6) 43  4,0 (2,9; 5,4) 38 3,5 (2,5; 4,7)

Выраженное ожирение 26 1,2 (0,8; 1,8) 12  1,1 (0,6; 2,0) 14 1,3 (0,7; 2,1)
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Таблица 2. Антропометрические показатели детей (измерения) и родителей (с их слов), данные семейного анамнеза

Количественные показатели

Показатели N Me Min Max Q1 Q3

Рост, см 2166 127,45 108,3 147,7 123,5 131

Вес, кг 2166 25,6 15,3 60,5 22,8 29,1

Окружность талии, см 2166 56 33 99,6 53 60

Окружность бедер, см 2093 66 38 100 62,5 70,6

ИМТ, кг/м2 2166 15,7 11,0 31,1 14,6 17,3

Z-score веса 2166 0,475 -3,22 5,43 -0,26 1,25

Z-score роста 2166 0,61 -2,62 4,13 -0,03 1,27

Z-score ИМТ 2166 0,11 -4,48 5,75 -0,66 0,99

Вес ребенка при рождении, г 1442 3413 700 5700 3100 3690

Длительность грудного 
вскармливания, мес. 1305 8 1 40 4 14

Длительность исключительного 
грудного вскармливания, мес. 1190 4 0 18 2 6

Вес матери, кг 1377 62 40 120 55 70

Рост матери, см 1381 165 148 193 162 170

ИМТ матери, кг/м2 1374 22,4 16,1 45,2 20,3 25,4

Вес отца, кг 1232 85 46 148 77 95

Рост отца, см 1249 179 155 206 175 184

ИМТ отца, кг/м2 1232 26,3 17,6 47,1 24,3 28,9

Качественные показатели

Показатели
Всего  

обследо-
вано 

Абс. 
частота

Отн. частота (%), 
95% ДИ

Рождение в срок >=37 нед. гестации, да 1483 1374 92,6 (91,2; 93,9)

Грудное вскармливание, да 1480 1340 90,5 (88,9; 92,0)

Вес матери:
• нормальный 
• избыточный 
• ожирение

1374 997
285
92

72,6 (70,1; 74,9)
20,7 (18,6; 23,0)

6,7 (5,4; 8,2)

Вес отца:
• нормальный 
• избыточный 
• ожирение

1232 407
619
206

33,0 (30,4; 35,7)
50,2 (47,4; 53,1)
16,7 (14,7; 18,9)

Вес родителей:
• оба родителя имеют нормальный вес
• хотя бы 1 родитель имеет избыт. вес
• хотя бы 1 родитель имеет ожирение

1230 313
642
275

25,4 (23,0; 28,0)
52,2 (49,4; 55,0)
22,4 (20,1; 24,8)

Мнение родителей по поводу веса ребенка:
• недостаточный 
• нормальный 
• слегка избыточный 
• значительный избыточный вс

1481
104

1201
163
13

7,0 (5,8; 8,4)
81,1 (79,0; 83,0)
11,0 (9,5; 12,7)

0,9 (0,5; 1,5)

АГ у кого-либо из членов семьи, да 1477 526 35,6 (33,2; 38,1)

Диабет у кого-либо из членов семьи, да 1480 300 20,2 (18,3; 22,4)

Повышенный холестерин у кого-либо из членов семьи, да 1463 282 19,3 (17,3; 21,4)
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Таблица 3. Характеристики образа жизни детей (со слов родителей)

Количественные показатели

Показатели N Me Min Max Q1 Q3

Длительность сна, ч 1486 9,5 7,5 13 9 10

Длительность уроков 
физкультуры в неделю, мин 2089 120 35 180 90 135

Длительность занятий 
в спортивных, танцевальных 
секциях, ч/нед

1006 4 0 11 2 5

Экранное время в рабочие дни 
(помимо школы), ч/день 1165 1 0 5 0,5 1

Экранное время в выходные дни, 
ч/день 1140 2 0 10 1 3

Качественные показатели

Показатели
Всего  

обследо-
вано

Абс.  
частота

Отн. частота (%),  
95% ДИ

Завтрак дома:
• никогда
• иногда (1–3 дней в неделю)
• часто (4–6 дней в неделю)
• ежедневно

1413
7

35
62

1309

0,5 (0,2; 10,2)
2,5 (1,7; 3,4)
4,4 (3,4; 5,6)

92,6 (91,2; 94,0)

Расстояние до школы:
• меньше 1 км
• 1–2 км
• 3–4 км
• 5–6 км
• больше 6 км

1476

947
313
97
34
85

64,2 (61,7; 66,7)
21,2 (19,2; 23,4)

6,6 (5,4; 8,0)
2,3 (1,6; 3,2)
5,8 (4,6; 7,1)

Обычный способ перемещения в школу:
• пешком или на механическом транспорте 
• моторизованный транспорт
• комбинация

1486 978
256
252

65,8 (63,3; 68,2)
17,2 (15,3; 19,3)
17,0 (15,1; 19,0)

Посещение спортивных, танцевальных секций, да 1476 1011 68,5 (66,1; 71,0)

Длительность подвижных игр на свежем воздухе в будние дни:
• 0 ч
• менее 1 ч
• около 1 ч
• около 2 ч
• 3 ч и более

1474

7
154
505
518
290

0,5 (0,2; 1,0)
10,5 (8,9; 12,1)

34,3 (31,8; 36,8)
35,1 (32,7; 37,6)
19,7 (17,7; 21,8)

Длительность подвижных игр на свежем воздухе в выходные дни:
• 0 ч
• менее 1 ч
• около 1 ч
• около 2 ч
• 3 ч и более

1442

4
34

127
451
826

0,3 (0,1; 0,7)
2,4 (1,6; 3,3)

8,8 (7,4; 10,4)
31,3 (28,9; 33,7)
57,3 (54,7; 60,0)

Длительность чтения, приготовления уроков в будние дни:
• 0 ч
• менее 1 ч
• около 1 ч
• около 2 ч
• 3 ч и более

1474

3
359
657
396
59

0,2 (0,0; 0,6)
24,4 (22,2; 26,6)
44,6 (42,0; 47,2)
26,9 (24,6; 29,2)

4,0 (3,1; 5,1)

Длительность чтения, приготовления уроков в выходные дни:
• 0 ч
• менее 1 ч
• около 1 ч
• около 2 ч
• 3 ч и более

1428

31
402
617
313
65

2,2 (1,5; 3,1)
28,2 (25,8; 30,6)
43,2 (40,6; 45,8)
21,9 (19,8; 24,2)

4,6 (3,5; 5,8)

doi: https://doi.org/10.14341/omet13192Ожирение и метаболизм. – 2025. – Т. 22. – №1. – С. 12-18 Obesity and metabolism. 2025;22(1):12-18



 Ожирение и метаболизм / Obesity and metabolism | 17ORIGINAL STUDY

включенных случаев велико — более 2 тысяч детей, 
что, напротив, повышает репрезентативность, но только 
по отношению к изучаемому региону (г. Москве) и анало-
гичным регионам.

Сопоставление с другими публикациями
Полученные результаты соответствуют ранее опу-

бликованным результатам программы COSI [5–9]. Полу-
ченные нами оценки распространенности избыточного 
веса и ожирения близки к таковым для стран Восточной 
Европы [5]. Систематический обзор [10] 56 российских 
публикаций, включивший более 355 тыс. детей, пред-
ставляет оценки распространенности избыточного веса 
и ожирения по детям 1–7 лет без разбивки по возрастам, 
и ожидаемо оценки распространенности ожирения и из-
быточного веса для этой популяции являются более низ-
кими, чем наши.

Связь длительности грудного вскармливания и веса 
детей нами не обнаружена, в отличие от результатов [12], 
однако прямое сопоставление с ними не вполне обосно-
ванно, так как авторы этой статьи проводили многомер-
ный анализ, и их оценки являются косвенными. При этом 
следует отметить, что такая связь, если и существует, яв-
ляется весьма слабой, т.к. нижние границы ДИ для отно-
шений шансов близки к 1.

Недооценка родителями веса ребенка выявлена в на-
шем исследовании, так же, как и в исследовании Ramos 
Salas X. С коллегами в 2021 г. [7].

Полученные нами результаты в отношении образа 
жизни детей совпадают с оценками по российской по-
пуляции, приведенными в публикации Whiting S. с соавт. 
в 2020 г. [6]. При этом образ жизни 7-летних детей может 
считаться довольно благоприятным среди европей-
ских стран: рейтинг 7/21 выявлен по доле детей, актив-
но играющими на свежем воздухе не менее 1 ч в день, 
8/25 — по доле посещающих спортивные/танцевальные 
кружки, 5/23 — по доле активно (пешком, на самокате, 
велосипеде) перемещающихся в школу, 4/23 — по доле 
детей с экранным временем менее 2 ч [6]. 

Ограничения исследования
Основным ограничением исследования является не-

достаточная репрезентативность выборки (см. выше). 
Поскольку исследование выполнялось по единому про-
токолу COSI, другие ограничения вряд ли могут быть су-
щественными.

Направления дальнейших исследований
Было бы целесообразно провести аналогичные ис-

следования по той же методике в других регионах РФ, 
а затем сравнить полученные результаты с результатами 
настоящего исследования. Далее мы планируем продол-
жить анализ данных в отношении особенностей питания 
детей, анализа связей различных показателей, а также 
провести многомерный анализ данных с выявлением 
комплекса факторов, ассоциированных с избыточным 
весом и ожирением 7-летних детей.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Впервые представлены детальные результаты эпиде-
миологического исследования 7-летних детей г. Москвы 
по программе COSI: оценки веса, роста и других антропо-
метрических показателей, а также результаты анкетиро-
вания родителей в отношении их антропометрических 
параметров, семейного анамнеза, образа жизни детей. 
Суммарно избыточный вес или ожирение по критериям 
ВОЗ имеют 24,4% детей, 95% ДИ (22,6%; 26,3%), по крите-
риям IOTF — 19,2%, 95% ДИ (17,6%; 20,9%).
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Обоснование. Мужской гипогонадизм ассоциирован с ожирением, в связи с этим интересна оценка частоты его 
встречаемости. Так как клинические симптомы гипогонадизма не специфические, основным способом диагностики 
является метод лабораторного определения уровня тестостерона, лучше всего путем тандемной хромато-масс-спек-
трометрии, которая используется в нашей работе. 
Цель. Оценка частоты встречаемости и особенностей синдрома гипогонадизма у мужчин с ожирением. 
Материалы и методы. В сплошное одномоментное скрининговое одноцентровое неинтервенционное исследова-
ние были включены мужчины с ожирением, обратившиеся за медицинской помощью в ФГБУ «НМИЦ эндокриноло-
гии» МЗ РФ в период с января 2023-го по май 2024 гг. Проводились изучение анамнеза, физикальный осмотр с опреде-
лением индекса массы тела (ИМТ), величины окружности талии, измерение общего тестостерона методом тандемной 
масс-спектрометрии, липидного профиля и мочевой кислоты. Сравнение групп проведено с помощью U-критерия 
Манна-Уитни и χ² с поправкой Йетса. Статистически значимыми считались различия при p<0,05. При множественных 
сравнениях применялась поправка Бонферрони.
Результаты. Синдром гипогонадизма был выявлен у 230 (76,7 (95% ДИ 71,9–81,5)%) мужчин с ожирением. Частота 
гипогонадизма, выявляемого при избытке массы тела, составила 63,7 (95% ДИ 53,2–74,3)% случаев, при ожирении 
1 степени — 74,8 (95% ДИ 66,8–82,7)%, при ожирении 2 степени — 88,2 (95% ДИ 76,1–95,6)% и при ожирении 3 сте-
пени — 88,9 (95% ДИ 77,4–95,8)%. У пациентов с гипогонадизмом отмечались статистически значимо более высокие 
уровни холестерина, мочевой кислоты и триглицеридов по сравнению с эугонадными мужчинами. 
Заключение. Частота встречаемости гипогонадизма у мужчин с ожирением составила 76,7 (95% ДИ 71,9–81,5)%. На-
личие гипогонадизма ассоциировано с дислипидемией и гиперурикемией.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: гипогонадизм; мужчины; тестостерон; ожирение; масс-спектрометрия.

THE FREQUENCY AND PECULIARITIES OF HYPOGONADISM IN MEN WITH OBESITY
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Ekaterina R. Rozhivanova1, Elena N. Andreeva1,2, Galina A. Mel’nichenko1, Natalya G. Mokrysheva1

1Endocrinology Research Centre, Moscow, Russia 
2Russian University of Medicine of the Russian Ministry of Health, Moscow, Russia 

BACKGROUND: Male hypogonadism is associated with obesity, therefore, it is of interest to study its frequency. The clinical 
symptoms of hypogonadism are not specific, and laboratory diagnostics is the basis for its detection. The optimal method for 
this diagnostics is isotope dilution liquid chromatography/tandem mass spectrometry, which was used in our study.
AIM: To assess of the incidence and features of hypogonadism in men with obesity.
MATERIALS AND METHODS: A full-design, cross-sectional, screening, single-center, non-interventional study of hypogonad-
al men with obesity, who were treated in Endocrinology Research Centre, Moscow. The study was conducted from January 
2023 to May 2024. Medical history assessment, physical examination with determination of body mass index (BMI), measure-
ment estimation of total testosterone by isotope dilution liquid chromatography/tandem mass spectrometry, lipid profiles 
and uric acid were performed. The groups were compared using the Mann-Whitney U-test for quantitative indicators and 
χ² with Yates’ correction for qualitative ones. Differences were considered statistically significant with p <0,05. 
RESULTS: Hypogonadism was detected in 230 (76,7 (95% CI 71,9–81,5)%) men with obesity. The prevalence of male hypog-
onadism in overweight was 63,7 (95% CI 53,2–74,3)% of cases, in 1st degree obesity — 74,8 (95% CI 66,8–82,7)%, in 2nd degree 
obesity — 88,2 (95% CI 76,1–95,6)% and in 3rd degree obesity — 88,9 (95% CI 77,4–95,8)%. Patients with hypogonadism had 
statistically significantly higher levels of cholesterol, uric acid and triglycerides compared to eugonadal men. 
CONCLUSION: The prevalence of male hypogonadism in obesity was 76,7 (95% CI 71,9–81,5)%. It was associated with dys-
lipidemia and hyperuricemia. 

KEYWORDS: hypogonadism; men; testosterone; obesity; mass-spectrometry. 

ЧАСТОТА ВСТРЕЧАЕМОСТИ И ОСОБЕННОСТИ СИНДРОМА ГИПОГОНАДИЗМА 
У МУЖЧИН С ОЖИРЕНИЕМ 
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ОБОСНОВАНИЕ

Установлено, что не менее 16% мужчин старше 
18 лет страдает ожирением, а избыточный вес имеется 
у 43%  мужчин населения мира, и, по прогнозам Все-
мирной Организации Здравоохранения, доля их будет 
расти  [1]. Одним из последствий ожирения является 
синдром гипогонадизма [2]. Механизмы негативно-
го влияния избытка жировой ткани на тестикулярную 
функцию разнообразны. Так, уменьшение амплитуды 
пиков выброса лютеинизирующего гормона (ЛГ) и по-
вышение их частоты при ожирении, по мнению ряда 
исследователей, может приводить к десенситизации 
клеток Лейдига к стимулирующему влиянию гонадо-
тропина [3]. Жировая ткань у лиц с ожирением демон-
стрирует также повышенную активность фермента 
ароматазы, конвертирующего тестостерон в эстроге-
ны  [4]. Повышенный уровень эстрогенов, в свою оче-
редь, снижает как амплитуду импульсной секреции ЛГ, 
так и может напрямую усиливать адипогенез [5]. Кроме 
того, ожирение значимо изменяет характер высвобо-
ждения адипоцитокинов [6]. Повышенная секреция 
лептина при ожирении нарушает центральную пере-
дачу сигналов и вносит вклад в развитие дисфункции 
гипоталамо-гипофизарно-яичковой оси [7]. По данным 
ряда публикаций, типичная для ожирения гиперлеп-
тинемия ассоциирована с возникновением дефицита 
андрогенов [8]. Кроме того, при ожирении снижается 
выработка адипонектина, снижение уровня которого 
ассоциировано с дефицитом тестостерона [9]. Также от-
мечается ассоциация системного воспаления при ожи-
рении со снижением уровня тестостерона [10]. 

Частота гипогонадизма у взрослых мужчин с избы-
точной массой тела, по данным разных авторов, может 
достигать трети случаев в зависимости от сопутствую-
щей патологии, в то время как при выраженном ожи-
рении (индекс массы тела (ИМТ)≥40 кг/м2) 75% мужчин 
и более имеют гипогонадизм [11]. Высокая вариабель-
ность показателей распространенности гипогонадиз-
ма при ожирении обусловлена его выраженностью, 
возрастом пациентов, а также методом определения 
тестостерона в крови [2, 12]. На сегодняшний день 
в распоряжении клинико-диагностических лабора-
торий имеются различные диагностические системы 
иммуноферментного анализа (ИФА) для определения 
уровня тестостерона, но они характеризуются различ-
ной точностью, при этом особую сложность представ-
ляет разработка моноклональных антител для класса 
стероидных гормонов и их активных метаболитов в свя-
зи с близкой химической структурой [13]. Это основ-
ная причина расхождения в результатах определения 
стероидных гормонов. Появление и развитие совре-
менной технологии высокоэффективной жидкостной 
хроматографии с тандемной масс-спектро метрией 
(ВЭЖХ-МС/МС) обеспечивает высокую производитель-
ность, практически 100% селективность, необходимую 
чувствительность и воспроизводимость, и позволяет 
использовать ее в качестве эталонного метода при ла-
бораторной диагностике, связанной с определением 
стероидных гормонов [14]. Это и определило целесо-
образность использования именно этого метода в на-
шей работе. 

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ

Оценка частоты встречаемости и особенностей син-
дрома гипогонадизма у мужчин с ожирением.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Место и время проведения исследования
Место проведения. В исследование были включены 

мужчины с ожирением, обратившиеся за медицинской 
помощью в ФГБУ «НМИЦ эндокринологии» МЗ РФ.

Время исследования. Период сбора материала с янва-
ря 2023-го по май 2024 гг. 

Изучаемая популяция
Мужчины с ожирением. 
Критерии включения: мужской пол, возраст 30 лет 

и старше, индекс массы тела (ИМТ) более 25 кг/м2 в со-
четании с величиной окружности талии (ОТ) более 94 см 
(висцеральное ожирение) или ИМТ более 30 кг/м2. 

Критерии невключения: сахарный диабет (СД), на-
рушения пола и развития; отсутствие хотя бы одного 
из яичек, крипторхизм, травмы и/или хирургические 
вмешательства на половых органах; прием препаратов 
андрогенов, анаболических стероидов, гонадотропинов, 
антиэстрогенов или антиандрогенов на момент исследо-
вания или в анамнезе; алкоголизм или наркомания.

Критерии исключения: отказ от участия в исследова-
нии, частичное выполнение программы исследования.

Способ формирования выборки из изучаемой популяции 
Сплошной.

Дизайн исследования
Сплошное, одномоментное, скрининговое, одноцен-

тровое, неинтервенционное исследование. 

Описание медицинского вмешательства 
Проводился забор крови для исследования в утрен-

нее время натощак из локтевой вены. 

Методы 
Анамнестические данные были получены путем опро-

са. При физикальном обследовании оценивалось состо-
яние полового оволосения, грудных желез и наружных 
половых органов. Определение общего тестостерона 
выполнялось с помощью метода ВЭЖХ-МС/МС с тандем-
ной масс-спектрометрией на хроматографе Agilint 1290 
Infinity II, масс-спектрометре AB Sciex TripleQuad 5500; ли-
пидного профиля крови и мочевой кислоты — методом 
фотометрии на автоматическом биохимическом анали-
заторе ARCHITECH с8000 (Abbott). Гипогонадизм диагно-
стировался при уровне общего тестостерона сыворотки 
крови менее 12,1 нмоль/л. 

Проводилось сравнение групп пациентов с избыт-
ком массы тела, ожирением 1, 2 и 3 степени по частоте 
встречаемости гипогонадизма, а также групп пациентов 
с гипогонадизмом и без такового. Основным исходом ис-
следования являлся показатель частоты встречаемости 
синдрома гипогонадизма при ожирении. Дополнитель-
ным исходом — ассоциация гипогонадизма с факторами, 
сопутствующими ожирению.

doi: https://doi.org/10.14341/omet13145Ожирение и метаболизм. – 2025. – Т. 22. – №1. – С. 19-25 Obesity and metabolism. 2025;22(1):19-25
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Статистический анализ
Принципы расчета размера выборки: предваритель-

но не рассчитывался, включались все пациенты. 
Методы статистического анализа данных: статистиче-

ская обработка полученных данных была проведена с ис-
пользованием пакета прикладных программ STATISTICA 
(StatSoft Inc. США, версия 13.0); количественные данные 
представлены в виде медиан и границ интерквартиль-
ного отрезка, качественные — в виде процентов; срав-
нение групп осуществлялось непараметрическим мето-
дом χ2 с поправкой Йетса для качественных признаков 
и U-критерия Манна-Уитни для количественных. Стати-
стически значимыми считали различия при p<0,05. При 
множественных сравнениях применялась поправка Бон-
феррони.

Этическая экспертиза
Исследование было одобрено на заседании локаль-

ного этического комитета ГНЦ РФ ФГБУ «НМИЦ эндо-

кринологии» Минздрава России «Масс-спектрометриче-
ская диагностика и персонализация лечения синдрома 
гипогонадизма у мужчин с ожирением» (протокол №20 
от 08.11.2023). Представляемая работа является фраг-
ментом неинтервенционной части исследования.

РЕЗУЛЬТАТЫ

В исследование было включено 300 мужчин с ожире-
нием. Характеристики выборки представлены в табли-
це 1. 

У всех включенных в исследование пациентов наблю-
дались те или иные симптомы, которые потенциально 
могли являться клиническими проявлениями синдрома 
гипогонадизма. Лабораторно подтвержденный синдром 
гипогонадизма был выявлен у 230 мужчин. Таким обра-
зом, его частота встречаемости составила 76,7 (95%  ДИ 
71,9–81,5)%. Она возрастала по мере увеличения выра-
женности ожирения (рис. 1). 

Таблица 1. Общая характеристика выборки пациентов

Показатель Значение

Возраст, лет 45 [38; 54]

Масса тела, кг 105 [94,7; 122]

ИМТ, кг/м2 33,1 [29,8; 37,1]

ОТ, см 109 [100; 120]

Общий тестостерон, нмоль/л 8,7 [6,5; 11,6]

Общий холестерин, ммоль/л 5,4 [4,5; 6,1]

ЛПНП, ммоль/л 3,0 [1,7; 3,9]

ЛПВП, ммоль/л 1,1 [0,9; 1,7]

Триглицериды, ммоль/л 1,8 [1,3; 2,6]

Глюкоза, ммоль/л 5,4 [5,0; 6,0]

Мочевая кислота, ммоль/л 420 [363; 480]
Примечания: данные представлены в виде медиан и границ интерквартильного отрезка. ИМТ — индекс массы тела, ОТ — окружность талии, 
ЛПНП — липопротеины низкой плотности, ЛПВП — липопротеины высокой плотности.

Рисунок 1. Частота гипогонадизма в зависимости от выраженности ожирения.
Примечания: данные представлены в виде процентов и 95% доверительного интервала.

100

90

80

70

60

50

40

30

20

10

0
Избыток 

массы тела
Ожирение 

1 ст.
Ожирение 

2 ст.
Ожирение 

3 ст.

63,7 (95% ДИ 53,2–74,3)

74,8 (95% ДИ 66,8–82,7)

88,2 (95% ДИ 76,1–95,6) 88,9 (95% ДИ 77,4–95,8)

n=80 n=115 n=51 n=54

doi: https://doi.org/10.14341/omet13145Ожирение и метаболизм. – 2025. – Т. 22. – №1. – С. 19-25 Obesity and metabolism. 2025;22(1):19-25



22 | Ожирение и метаболизм / Obesity and metabolism НАУЧНОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ

Были выявлены статистически значимые различия 
в частоте гипогонадизма, выявляемого при избытке мас-
сы тела и ожирении 2 и 3 степени (p=0,004 и 0,002 соот-
ветственно, χ2 с поправкой Йетса, применялась поправка 
Бонферрони, уровень значимости p<0,008). Величина ча-
стоты гипогонадизма при ожирении 1 степени занимала 
промежуточное значение при отсутствии статистически 
значимых различий как с частотой при избытке массы 
тела (p=0,134), так и с частотой при ожирении 2 и 3 сте-
пеней (p=0,079 и 0,056, соответственно, χ2 с поправкой 
Йетса, применялась поправка Бонферрони, уровень 
значимости p<0,008). Частоты гипогонадизма, выявляе-
мые при 2 и 3 степени ожирения статистически значимо 
не отличались (p=0,840).

При сравнении пациентов с наличием гипогонадизма 
и без такового были выявлены статистически значимые 
различия в ряде показателей (табл. 2).

Нежелательные явления не отмечались.

ОБСУЖДЕНИЕ

Репрезентативность выборок 
Формирование выборки проводилось из пациентов, 

обратившихся в крупный федеральный медицинский 
центр, следовательно, существуют риски не репрезента-
тивности выборки в отношении общей популяции. 

Сопоставление с другими публикациями
Полученные результаты согласуются с данными дру-

гих работ — известно, что ожирение, прежде всего вис-
церальное, связано со снижением уровня тестостеро-
на  [4, 15]. Работы зарубежных и отечественных авторов 
свидетельствуют о высокой частоте гипогонадизма при 
ожирении, составляющей от 15 до 100% [16, 17]. Отличия 
в исследованиях частоты встречаемости гипогонадизма 
объясняются несколькими факторами. Главными факто-
рами, влияющими на частоту гипогонадизма, являются 
возраст пациентов обследованной выборки и выражен-
ность ожирения. Так, в исследовании Бобкова Д.Н. и соавт. 

(2022 г.) синдром гипогонадизма был выявлен у 36% муж-
чин с ожирением, что меньше, чем в нашей работе, од-
нако в сравниваемом исследовании пациенты были 
моложе — их возраст составил 29  [27; 30] лет, в то вре-
мя как у мужчин в нашем исследовании  — 45 [38; 54] 
лет [16]. С другой стороны, в исследовании Tromsø при 
обследовании 1548 мужчин в возрасте 25–84  лет была 
установлена 100% распространенность гипогонадиз-
ма у мужчин с выраженным ожирением, а в нашей ра-
боте — 88,2–88,9% [17]. Еще в одной работе, включив-
шей 1849 мужчин, сопоставимых с нашими пациентами 
по возрасту, но с менее выраженным ожирением, было 
установлено, что распространенность гипогонадизма 
при нормальной массе тела составила 26%, избыточной 
массе тела — 29% и ожирении — 40% [18]. Эта работа 
интересна тем, что в ней был использован лабораторный 
метод определения тестостерона, сходный с использо-
ванным в нашей работе,  — определение тестостерона 
равновесным диализом. Применение подобных методов 
диагностики позволяет получить более точные результа-
ты [19, 20]. Так, в сравнительном исследовании результа-
тов определения концентрации общего тестостерона ме-
тодами ИФА на анализаторах Architect 2000 и Vitros 3600 
и ВЭЖХ-МС/МС с использованием образцов сыворот-
ки крови пациентов, направленных для обследования 
в ФГБУ «НМИЦ эндокринологии» МЗ РФ, ВЭЖХ-МС/МС 
показала большую точность. Однако рассчитанное про-
центное распределение результатов определения содер-
жания тестостерона по диапазонам ожидаемых значений 
показало допустимую, с точки зрения практической 
диагностики, сопоставимость полученных результатов. 
Следовательно, в рутинной клинической практике для 
определения тестостерона может быть использован ме-
тод ИФА при условии персонализированного подхода 
к интерпретации результатов анализа каждого пациента 
и использовании одного и того же метода в ходе лечения 
и долгосрочного наблюдения. ВЭЖХ-МС/МС может быть 
рекомендована для применения в качестве метода срав-
нения в спорных клинических случаях [12]. 

Таблица 2. Сравнение пациентов в зависимости от наличия гипогонадизма 

Признак Гипогонадизм
(n=230)

Нет гипогонадизма 
(n=70) p

Возраст, лет 45 [38; 54] 43 [36; 53] 0,305

Масса тела, кг 109 [98; 125] 95 [86; 108] <0,001

ИМТ, кг/м2 33,7 [30,4; 38,3] 30,3 [27,3; 33,4] <0,001

ОТ, см 112 [103; 123] 100 [98; 110] <0,001

Общий тестостерон, нмоль/л 7,5 [5,8; 9,3] 13,9 [12,8; 15,9] <0,001

Общий холестерин, ммоль/л 5,4 [4,7; 6,2] 4,9 [4,3; 5,7] 0,004

ЛПНП, ммоль/л 2,8 [1,6; 3,9] 3,2 [2,6; 3,9] 0,011

ЛПВП, ммоль/л 1,1 [0,9; 3,3] 1,1 [0,9; 1,3] 0,037

Триглицериды, ммоль/л 1,9 [1,4; 2,8] 1,4 [1,0; 1,9] <0,001

Мочевая кислота, ммоль/л 436 [370; 500] 386 [322; 431] <0,001

Примечания: U-критерий Манна–Уитни; данные представлены в виде медиан и границ интерквартильного отрезка. ИМТ — индекс массы тела, 
ОТ — окружность талии, ЛПНП — липопротеины низкой плотности, ЛПВП — липопротеины высокой плотности. Применялась поправка Бонфер-
рони, уровень значимости p<0,005.
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В нашем исследовании гипогонадизм сопровождался 
изменениями в липидном спектре крови — пациенты с ги-
погонадизмом имели статистически значимо более высо-
кие уровни холестерина и триглицеридов. Полученные 
результаты подтверждаются работами других авторов. 
Так, в одном из исследований, проведенном с участием 
83 пациентов, была показана статистически значимая ас-
социация между снижением уровня тестостерона и повы-
шением ИМТ, ОТ, уровня триглицеридов [21]. По данным 
другого исследования с участием 143 мужчин, низкий 
уровень тестостерона также ассоциировался с большими 
значениями уровня триглицеридов [23]. Большинство ис-
следований четко указывают на то, что низкий уровень те-
стостерона крови ассоциирован с дислипидемией [23–25]. 
Другой ассоциацией с гипогонадизмом, выявленной в на-
шей работе, являлась гиперурикемия. Наличие данной 
ассоциации также подтверждается другими научными ис-
следованиями. Так, в исследовании Zhang Q., et al. (2021 г.) 
было отмечено, что из 198 обследованных мужчин с ги-
перурикемией гипогонадизм был выявлен в 91% случа-
ев [26]. Установлено, что дефицит тестостерона приводит 
к повышению уровня эндогенных пуринов, а гиперурике-
мия в сочетании с подагрой способствует тестикулярной 
дисфункции вследствие отложения кристаллов моноаура-
та натрия в ткани яичек, что приводит к тестикулярному 
оксидативному стрессу [27]. 

Клиническая значимость результатов
У 76,7 (95%  ДИ 71,9–81,5)% пациентов с ожирением 

выявлен синдром гипогонадизма. Частота встречаемо-
сти гипогонадизма увеличивается по мере возрастания 
избытка жировой массы. Наличие гипогонадизма ассо-
циировано с дислипидемией и гиперурикемией.

Ограничения исследования
Формирование выборки проводилось из пациентов, 

обратившихся в крупный федеральный медицинский 
центр, следовательно, частота встречаемости гипогона-
дизма в общей популяции мужчин с ожирением может 
отличаться. Учитывая ассоциацию между частотой ги-
погонадизма и выраженностью ожирения, этот фактор 
будет влиять на его распространенность в других выбор-
ках. Кроме того, при использовании других методов вы-
явления дефицита тестостерона у мужчин, нежели пред-
ставленные в исследовании, его распространенность 
также может отличаться. 

Направления дальнейших исследований
Планируется проведение проспективного, сравни-

тельного (в сравнении с отсутствием конкурентного 
вмешательства), рандомизированного исследования 
по оценке влияния терапии препаратом трансдермаль-
ного тестостерона на гликемический контроль и каче-
ство жизни у мужчин с гипогонадизмом и ожирением.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Частота встречаемости гипогонадизма у мужчин с ожи-
рением была определена высокоточным методом тандем-
ной хромато-масс-спектрометрии и составила 76,7 (95%ДИ 
71,9–81,5)%. Учитывая высокую распространенность этого 
синдрома, необходимо проводить мероприятия, направ-
ленные на его активное выявление у мужчин с ожирением. 
Внедрение в широкую клинической практику метода опре-
деления общего тестостерона в крови путем тандемной 
масс-спектрометрии может повысить точность выявления 
дефицита тестостерона. Наличие гипогонадизма ассоции-
ровано с дислипидемией и гиперурикемией.
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Обоснование. За последние 40 лет частота ожирения в детском возрасте от 5 до 19 лет возросла в десять раз. Подоб-
ная цифра роста детского ожирения как социально значимого хронического неинфекционного заболевания с 2014 г. 
вызвала необходимость мониторинга физического развития детей и подростков с целью разработки современных 
методов снижения уровня распространенности детского ожирения и контроля их исполнения, анонсированного 
Всемирной организацией здравоохранения.
Цель. Определить фактическую распространенность детского ожирения в Тюменской области среди детей и под-
ростков от 3 до 18 лет.
Материалы и методы. Проведено одномоментное исследование сплошным методом 5130 учащихся дошкольных 
и школьных учреждений Тюменского региона от 3 до 18 лет в рамках профилактических осмотров несовершенно-
летних. Исследование включало измерение роста и массы тела, определение индекса массы тела (ИМТ) и SDS (SDS — 
standard deviation score — индекс стандартного отклонения), ИМТ для данного возраста и пола. Оценка физического 
развития проводилась согласно критериям ВОЗ (2005 г., 2007 г.).
Результаты. Распространенность избыточной массы тела и ожирения среди детей и подростков в Тюменской об-
ласти составила 15,2% и 8,4% соответственно, у мальчиков избыточная масса тела и ожирение диагностированы 
в 13,5% случаев, а у девочек — в 10,2%. При анализе по периодам детства установлено, что ожирение в 1,4 и 2,1 раза 
чаще выявляется у мальчиков, чем у девочек в дошкольном и младшем школьном возрасте соответственно, p=0,027 
и p<0,001. В клинической структуре ожирения достоверно чаще наблюдалось ожирение I степени — 55,5%, p=0,027.
Заключение. Фактическая распространенность детского ожирения в Тюменской области в настоящее время состав-
ляет 8,4%. В целом среди девочек ожирение зарегистрировано в 5,4% случаев, а среди мальчиков вдвое больше — 
10,7%. SDS ИМТ более +3,1 чаще диагностируется у детей в дошкольном и младшем школьном возрасте.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: детское ожирение; избыток массы тела; дети; подростки; распространенность.

THE PREVALENCE OF CHILDHOOD OBESITY IN THE TYUMEN REGION: 
THE CURRENT STATE OF THE PROBLEM
© Svetlana A. Smetanina 1, Alexandra Y. Surgutskaja1*, Fatima K. Dzgoeva2

1Federal State Budgetary Educational Institution of Higher Education “Tyumen State Medical University” of the Ministry of 
Healthcare of the Russian Federation, Tyumen, Russia 
2Endocrinology Research Center, Moscow, Russia

BACKGROUND: Over the past 40 years, the incidence of obesity in children aged 5 to 19 has increased tenfold. Due to 
the growth of childhood obesity as a socially significant chronic non-communicable disease, since 2014 the World Health 
Organization has announced the need to monitor the physical development of children and adolescents in order to develop 
actual methods to decrease the prevalence of childhood obesity and monitoring their implementation.
AIM: To determine the actual prevalence of childhood obesity in Tyumen region among children and adolescents from 
3 to 18 years.
MATERIALS AND METHODS: A one-time continuous study of 5,130 students of preschool and school institutions of Tyumen 
region from 3 to 18 years old was conducted as part of preventive examinations of underage children. The study included meas-
urement of height, body weight, determination of body mass index (BMI) and calculation of SDS (SDS — standard deviation 
score) BMI for a certain age and gender. Assessment of physical development was carried out according to WHO criteria (2005, 
2007).
RESULTS: The prevalence of overweight and obesity in Tyumen region was 15.2% and 8.4%, accordingly, among boys over-
weight and obesity were diagnosed in 13.5% of cases, among girls — in 10.2%. While analyzing the periods of childhood it 
was found that obesity is 1.4 and 2.1 times more common among boys than among girls at preschool and primary school 
age, accordingly, p=0,027 and p<0,001. In the clinical structure of obesity, grade I obesity was significantly more often ob-
served — 55.5%, p=0,027.

РАСПРОСТРАНЕННОСТЬ ДЕТСКОГО ОЖИРЕНИЯ В ТЮМЕНСКОЙ ОБЛАСТИ: 
СОВРЕМЕННОЕ СОСТОЯНИЕ ПРОБЛЕМЫ
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ОБОСНОВАНИЕ

Впервые теоретическое признание ожирения забо-
леванием зарегистрировано в 1948 г., когда Всемирная 
организация здравоохранения (ВОЗ) на 6-м пересмотре 
международной классификации болезней (МКБ) объяви-
ла избыточную массу тела как потенциальную проблему 
общественного здравоохранения. Несмотря на включе-
ние ожирения в МКБ-6, медицинские сообщества боль-
шинства стран не расценивали ожирение как заболева-
ние до 1997 г., когда впервые появилась необходимость 
в проведении специальной консультации по ожирению, 
в частности анализа бремени болезней тысячелетия, 
чтобы неожиданно подчеркнуть решающую роль ожире-
ния в нынешних неуправляемых и растущих глобальных 
затратах на здравоохранение. 

Ожирение как хроническое заболевание было пред-
ставлено в 2014 г. на ежегодном научном конгрессе Аме-
риканской ассоциации эндокринологов, и это опреде-
ление было обусловлено тем, что этиология ожирения 
заключается в избыточном накоплении жировой ткани 
(“adiposity-based chronic disease”) [1]. К такому выводу ме-
дицинское сообщество пришло после многолетних се-
рьезных исследований, определив жировую ткань не как 
пассивный накопитель энергии, а как орган с собствен-
ными гормонами, рецепторами, генетикой и клеточной 
биологией [2]. 

Ожирение — это болезнь болезней. В настоящее вре-
мя известно, что увеличение объема и количества жиро-
вой ткани определяет развитие хронических неинфек-
ционных заболеваний, таких как сердечно-сосудистые 
заболевания, неалкогольная жировая болезнь печени, 
сахарный диабет 2 типа (СД2), рак и др. [3]. Избыточная 
масса тела является фактором риска развития мета-
болического синдрома и преимущественно изучалась 
у взрослых, однако на сегодняшний день стало очевид-
но, что формирование взрослого ожирения закладыва-
ется в детстве [4].

Наблюдения за последние 50 лет показали трех-
кратный рост избыточной массы тела среди взросло-
го населения и увеличение показателей смертности 
у лиц трудоспособного возраста, имеющих данное со-
путствующие состояние, что определило ожирение как 
медико-социальную проблему, требующую особого 
внимания сфер здоровьесбережения населения на всех 
уровнях. Параллельно с увеличением роста ожирения 
у взрослых отмечалось и повышение числа случаев 
ожирения у детей. 

На современном этапе детское ожирение фигури-
рует как фактор риска преждевременной смертности, 
показатели ожирения у детей, по данным ВОЗ на конец 
2022 г., демонстрируют высокую частоту заболевания. 
Так, в 1975 г. сообщалось об 1% детей и подростков с из-
быточным весом, а на период 2022 г. это каждый третий 
ребенок (29% мальчиков и 27% девочек). Особое внима-
ние уделяется росту ожирения среди детей дошкольного 

возраста, число которых на конец 2022 г. достигло 7,9% 
случаев [5]. 

Первые попытки изучения детского ожирения как 
самостоятельного заболевания прослеживаются при 
создании его классификации. Так, в 1969 г. Дуденко Н.В. 
предложил разделить ожирение у детей и подростков 
на две группы: алиментарно-конституциональное и ги-
поталамическое, а Князев Ю.А. в 1982 г. классифицировал 
детское ожирение не только по этиологии, но и по пато-
генезу, степени, течению и осложнениям [6]. Классифи-
кация ожирения по степеням отличалась практической 
значимостью, однако не учитывала особенностей роста 
и развития детского организма. 

Несмотря на высокую распространенность ожи-
рения среди взрослого и детского населения, в мире 
до сих пор отсутствуют единые критерии классифика-
ции и диагностики данного заболевания. Так, в США 
и в некоторых странах Европы для диагностики избы-
точной массы тела у детей и подростков применяется 
шкала Стюарта — центильные таблицы ИМТ, критерии 
CDC (U.S. Centers for Disease Control and Prevention), 
IOTF (International Obesity Task Force) и нормативы ВОЗ 
(SDS — standard deviation score), немецкое медицин-
ское сообщество использует систему оценки Кромей-
ера-Хаушильда [7]. Применение различных критериев 
диагностики ожирения у детей за рубежом отражается 
на статистических показателях распространенности 
и может отличаться как на международном уровне, так 
и в границах одной страны. 

Отличительной особенностью диагностики детского 
ожирения в РФ является общепринятая единая система 
оценки физического развития, обеспечивающая полу-
чение сопоставимых данных внутри страны. С 2014  г. 
в России диагностика и степень детского ожирения 
определяется согласно классификации ВОЗ, отраженной 
в федеральных клинических рекомендациях по диагно-
стике и лечению ожирения у детей и подростков (2014 г.). 
Данная классификация сохранилась и в клинических 
рекомендациях Минздрава России «Ожирение у детей» 
от 2021 г. [8, 9]. Так, диагностическим критерием избыточ-
ной массы тела и ожирения является определение вели-
чины стандартных отклонений индекса массы тела (SDS 
ИМТ). Однако вопрос о распространенности избыточной 
массы тела и ожирения среди детей и подростков России 
рассматривается преимущественно в отдельных регио-
нах, а общее виденье проблемы остается неизвестным 
[10, 11, 12, 13, 14]. 

Следует отметить, что, несмотря на акцент на расту-
щую распространенность ожирения среди детей до-
школьного возраста, оценка физического развития 
в возрасте до 7 лет в подобных исследованиях проводит-
ся крайне редко — как в РФ, так и за рубежом. Данная 
проблема, как и сопоставимость международных данных 
о частоте детского ожирения в целом, могут быть связа-
ны как с отсутствием единых критериев оценки массы 
тела у детей во всем мире, так и с отсутствием  единой 

CONCLUSION: The actual prevalence of childhood obesity in the Tyumen region is 8.4%. In general, among girls, obesity was 
registered in 5.4% of cases, and among boys it was twice as much — 10.7%. SDS BMI more them +3,1 are more often diag-
nosed in preschool and primary school age.

KEYWORDS: сhildhood obesity; overweight; children; adolescents; prevalence.
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электронной базы данных и методов обязательной реги-
страции показателей физического развития на муници-
пальном, региональном, государственном и интернаци-
ональном уровне. 

Возможные причины сложившейся эпидемиологиче-
ской ситуации — это пути ее решения. Так, общий прин-
цип оценки и электронной регистрации физического 
развития детей и подростков позволит оперативно по-
лучать актуальную информацию о распространенности 
нарушений питания и своевременно анализировать эф-
фективность проводимых профилактических меропри-
ятий. Однако в первую очередь, для получения объек-
тивной информации о положении детского ожирения 
в целом необходим регулярный мониторинг массы тела 
детей всех возрастов. 

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ 

Определить фактическую распространенность дет-
ского ожирения среди детей и подростков от 3 до 18 лет 
в Тюменской области.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Место и время проведения исследования
Место проведения. Осмотры несовершеннолетних 

проводились на базе дошкольных и школьных учрежде-
ний Тюменской области (г. Тюмень и Тюменский район, 
г. Тобольск и Тобольский район, г. Заводоуковск, г. Ишим 
и Ишимский район), выбранных методом случайных чи-
сел.

Время исследования. Исследование проводилось 
в период с октября 2018-го по декабрь 2022 гг. 

Изучаемые популяции (одна или несколько)

Популяция «Дети».
Критерии включения: критерий 1 — учащиеся до-

школьных и школьных учреждений от 3 до 18 лет; кри-
терий 2 — наличие информированного добровольно-
го согласия на медицинское вмешательство законных 
представителей.

Критерии исключения: критерий 1 — учащиеся до-
школьных учреждений младше 3 лет; критерий 2 — от-
сутствие информированного добровольного согласия 
на медицинское вмешательство законных представите-
лей; критерий 3 — наличие недостающих сведений по ро-
сту и массе тела в результатах осмотра; критерий  4  — 
отсутствие ребенка в учебном учреждении на момент 
проведения осмотра.

Способ формирования выборки из изучаемой 
популяции (или нескольких выборок из нескольких 
изучаемых популяций)
Сплошной метод.

Дизайн исследования
Для настоящего одноцентрового исследования ис-

пользованы данные, полученные в результате профи-
лактических осмотров детей от 3 до18 лет в соответствии 
с приказом МЗ РФ от 10.08.2017 г. №514н «О порядке 
проведения профилактических медицинских осмотров 

несовершеннолетних». Осмотры детей проводились пе-
диатром и детским эндокринологом.

Методы
В ходе профилактических осмотров проводилось из-

мерение роста, массы тела, расчет индекса массы тела 
(ИМТ) и определение его стандартного отклонения (SDS 
ИМТ). На основании антропометрических показателей 
рассчитывался показатель индекса массы тела (ИМТ) 
в программе MS Office Excel по формуле m/p2, где m — 
масса тела ребенка (кг), p — рост ребенка (м). Оценка 
физического развития детей и подростков проводилась 
при помощи стандартного отклонения ИМТ (SDS ИМТ). 
Согласно критериям ВОЗ, нормальная масса тела уста-
навливалась при SDS ИМТ от -1 до +1; дефицит массы 
тела — при SDS ИМТ <-1; избыточная масса тела диагно-
стировалась при SDS ИМТ от +1 до +2; ожирение I сте-
пени соответствовало значениям SDS ИМТ ≥2,0, но <2,6; 
II  степени — ≥2,6, но <3,1; III степени — ≥3,1, но <4,0 
и морбидное ожирение — ≥4,0. SDS ИМТ вычислялось 
при помощи программного обеспечение WHO Anthro 
и Anthro Plus (ВОЗ, 2005 г., 2007 г.). 

Результаты SDS ИМТ оценивались непосредственно 
авторами.

Статистический анализ
Материалы исследования статистически обработа-

ны с применением пакета прикладных программ SPSS 
Statistics 26.0.0., а также программы для работы с элек-
тронными таблицами Microsoft Office Excel 2010. Ре-
зультаты исследования представлены в виде таблиц 
и диаграмм. Критерием статистической достоверности 
получаемых результатов считали общепринятую в меди-
цине величину р<0,05.

Этическая экспертиза
В рамках профилактического осмотра в дошкольных 

и школьных учреждениях от всех обследуемых или их 
законных представителей было получено добровольное 
информированное согласие на медицинское вмешатель-
ство в соответствии с приказом МЗ РФ от 10.08.2017  г. 
№514н «О порядке проведения профилактических меди-
цинских осмотров несовершеннолетних».

РЕЗУЛЬТАТЫ

В исследовании оценены результаты антропометри-
ческих показателей 5130 детей и подростков в возрасте 
от 3 до 18 лет, из которых 50,0% девочки (n=2591) и 49,5% 
мальчики (n=2539). Распределение детей по возрасту 
в данном исследовании определено как ненормальное, 
поэтому применялись методы непараметрической ста-
тистики. Медиана возраста (Me) всех исследуемых детей 
и межквартельный разброс (IQR) составили 8,5 [6–11] 
года (табл. 1).

По данным настоящего исследования, распростра-
ненность избыточной массы тела и ожирения у детей 
и подростков Тюменской области в целом составила 
23,6% (n=1209), включая 15,2% (n=778) детей с избыточ-
ной массой тела и 8,4% (n=431) — с ожирением. Дефи-
цит массы тела определен у 17,5% (n=900), а нормальная 
масса тела — у 58,9% (n=3021) исследуемых (рис. 1). 
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При анализе распространенности нарушений пита-
ния у детей и подростков Тюменского региона в зависи-
мости от пола нами получены данные, представленные 
в таблице 2, которые свидетельствуют, что избыточ-
ная масса тела и ожирение диагностировались в 1,2 
и в 1,7 раза чаще у мальчиков (n=418, n=272), чем у де-
вочек (n=360, n=159), p=0,011, p<0,001. Дефицит массы 
тела выявлялся с равной частотой как у девочек — 18,2% 
(n=471), так и у мальчиков — 16,9% (n=429), p=0,240. Нор-
мальная масса тела регистрировалась достоверно чаще 
у девочек — 61,8% (n=1601), чем у мальчиков — 55,9% 
(n=1420), p<0,001. 

В зависимости от периода детства избыток веса чаще 
регистрировался у детей младшего школьного возраста 
7–11 лет — 18,2% (n=354), в отличие от детей дошколь-
ного 3–6 лет — 14,1% (n=271) и старшего школьного воз-
растов 12–18 лет — 12,0% (n=153), p=0,002, p<0,001. Ожи-
рение встречалось в 1,7 раза чаще у детей дошкольного 
возраста (8,1%) и в 2,3 раза чаще у детей младшего школь-
ного возраста (11,0%), чем у подростков 12–18 лет (4,8%), 
p=0,001, p<0,001. Дефицит массы тела диагностирован 
чаще у детей старшего школьного возраста — 22,74% 
(n=286) в сравнении с детьми дошкольного и младшего 
школьного возрастов — 15,3% (n=293) и 16,5% (n=321), 

Таблица 1. Количество и возрастная структура детей и подростков Тюменского региона в зависимости от периода детства

Период детства

Девочки Мальчики Всего

n, чел.
Me 

[IQR], 
лет

min-
max, 
лет

n, чел.
Me 

[IQR], 
лет

min-
max, 
лет

n, чел.
Me 

[IQR], 
лет

min-
max, 
лет

Дошкольный возраст: 
3–6 лет 951 5 

[5–6] 3–6 969 5 
[5–6] 3–6 1920 5 

[5–6] 3–6

Младший школьный возраст: 
7–11 лет 964 9 

[8–10] 7–11 980 9 
[8–10] 7–11 1944 9 

[8–10] 7–11

Старший школьный возраст: 
12–18 лет 676 15 

[15–16] 12–18 590 15 
[14–16] 12–18 1266 15 

[15–16] 12–18

Рисунок 1. Структура нарушений питания детей и подростков в Тюменском регионе в целом, %. 
Figure 1. Structure of nutritional disorders among children and adolescents in Tyumen region in general, %.
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Таблица 2. Распространенность нарушений питания среди детей и подростков Тюменского региона в зависимости от пола

Нарушение питания

Пол

pЖенский Мужской

n, чел. % n, чел. %

Дефицит массы тела 471 18,2 429 16,9 0,240

Нормальная масса тела 1601 61,8 1420 55,9 <0,001*

Избыток массы тела 360 13,9 418 16,5 0,011*

Ожирение 159 6,1 272 10,7 <0,001*
* — различия показателей статистически значимы (p<0,05).
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p<0,001. Показатель SDS ИМТ, соответствующий нор-
мальной массе тела, среди детей 7–11 лет составил 56,3% 
(n=1055), что значительно ниже, чем среди детей 3–6 
и 12–18 лет — 62,5% ( n=1200) и 60,5% (n=766), p<0,001, 
p=0,001 (рис. 2).

При проведении сравнительного анализа распре-
деления нарушений питания среди детей и подростков 
Тюменской области по периодам детства в зависимости 
от пола получены статистически значимые результаты, 
отображенные в таблице 3. В группе детей дошкольно-
го возраста достоверное различие между мальчиками 
и девочками было установлено только по частоте ожи-
рения: у мальчиков — 9,8% (n=92), у девочек — 6,7% 
(n=64), p=0,027. Среди детей младшего школьного воз-

раста избыточная масса тела и ожирение достоверно 
чаще встречались у мальчиков в 20,1% (n=197) и в 14,9% 
(n=146), чем у девочек — 16,3% (n=157) и 7,1% (n=68), 
p=0,029, p<0,001. У девочек младшего школьного воз-
раста, напротив, значительно чаще регистрировались 
дефицит массы тела и нормальная масса тела — 18,4% 
(n=177) и 58,3% (n=562), чем у мальчиков — 14,7% (n=144) 
и 50,3% (n=493), p=0,029, p<0,001. В группе старшего 
школьного возраста 12–18 лет установлено, что избы-
точная масса тела достоверно чаще выявлялась у маль-
чиков-подростков — 14,6% (n=86), чем у девочек — 9,9% 
(n=66), p=0,011. Нормальная масса тела наиболее часто 
регистрировалась у девочек-подростков, чем у мальчи-
ков — 63,5% (n=429) и 57,1% (n=337), p=0,021. 

Таблица 3. Распространенность нарушений питания среди детей и подростков Тюменского региона в зависимости от пола 
и периода детства

Нарушение питания

Пол

pЖенский Мужской

n, чел. % n, чел. %

Дошкольный возраст

Дефицит массы тела 141 14,8 152 15,7 0,6

Нормальная масса тела 610 64,1 590 60,9 0,141

Избыток массы тела 136 14,3 135 13,9 0,816

Ожирение 64 6,7 92 9,5 0,027*

Младший школьный возраст

Дефицит массы тела 177 18,4 144 14,7 0,029*

Нормальная масса тела 562 58,3 493 50,3 <0,001*

Избыток массы тела 157 16,3 197 20,1 0,029*

Ожирение 68 7,1 146 14,9 <0,001*

Старший школьный возраст

Дефицит массы тела 154 22,6 133 22,5 0,969

Нормальная масса тела 429 63,5 337 57,1 0,021*

Избыток массы тела 66 9,9 86 14,6 0,011*

Ожирение 27 4,0 34 5,8 0,143
* — различия показателей статистически значимы (p<0,05).

Рисунок 2. Структура нарушений питания среди детей и подростков в зависимости от периода детства в Тюменском регионе, %.

Figure 2. Structure of nutritional disorders among children and adolescents depending on the infancy stage in Tyumen region 
in general, %.
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В ходе исследования получены данные, что среди де-
тей и подростков Тюменской области с установленным 
диагнозом «Ожирение» в зависимости от значения SDS 
ИМТ у каждого второго регистрировалось ожирение 
I степени (55,5%), p<0,027, ожирение II степени встреча-
лось у каждого четвертого исследуемого (25,1%), p<0,001, 
а III степень и морбидное ожирение диагностировались 
в 13,9% и в 5,6% случаев соответственно (рис. 3).

При анализе клинической структуры детского ожи-
рения в зависимости от периода детства и значения 
SDS ИМТ в исследовании установлено, что ожирение 
I  степени в 1,4 раза чаще встречалось у подростков 
12–18 лет — 65,6% (n=40), чем у детей дошкольного воз-

раста 3–6 лет — 46,8% (n=733), p=0,038. Обращает внима-
ние, что морбидное ожирение (SDS ИМТ≥4,0) достоверно 
чаще диагностировалось у детей только дошкольного — 
17,3% (n=27) и младшего школьного — 13,6% (n=29) воз-
растов, p1-3<0,001, p2-3=0,002. Среди подростков 12–18 лет 
морбидное ожирение не было зарегистрировано (табл. 4). 

В таблице 5 продемонстрировано распределение 
ожирения в зависимости от степени и пола у детей 
и подростков. Так, нами было установлено, что ожире-
ние I степени чаще встречается у девочек (62,9%) и наи-
более характерно для них в младшем школьном возрас-
те — 52,7% (n=77), в сравнении с мальчиками, у которых 
ожирение I степени в целом выявляется в 51,1%  случаев, 

Рисунок 3. Структура ожирения по степеням у детей и подростков в Тюменском регионе в целом, %.
Figure 3. Structure of degree obesity among children and adolescents in Tyumen region in general, %.
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Таблица 5. Распространенность ожирения по степеням среди детей и подростков Тюменского региона в зависимости от пола

Нарушение питания

Пол

pЖенский Мужской

n, чел. % n, чел. %

Ожирение I степени 100 62,9 139 51,1 0,021*

Ожирение II степени 36 22,6 72 26,5 0,421

Ожирение III степени 16 10,1 44 16,2 0,085

Морбидное ожирение 7 4,4 17 6,3 0,517
* — различия показателей статистически значимы (p<0,05).

Таблица 4. Распространенность детского ожирения по степеням в различные периоды детства среди детей и подростков 
Тюменского региона

Степень ожирения
Дошкольный  

возраст (1)
Младший школьный 

возраст (2)
Старший школьный 

возраст (3) p
n, чел. % n, чел. % n, чел. %

Ожирение I степени 73 46,8 126 58,9 40 65,6 p1-3=0,038*

Ожирение II степени 38 24,4 53 24,8 17 27,9 0,858

Ожирение III степени 27 17,3 29 13,6 4 6,6 0,118

Морбидное ожирение 18 11,5 6 2,8 0 - p1-3<0,001*,
p2-3=0,002*

* — различия показателей статистически значимы (p<0,05). 
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p=0,021, а в младшем школьном возрасте — в 72,1% 
(n=49), p=0,008. 

Нежелательные явления на протяжении всего иссле-
дования не отмечались.

ОБСУЖДЕНИЕ

Репрезентативность выборки
Репрезентативность выборки определялась исходя 

из генеральной совокупности — общего количества де-
тей Тюменской области без автономий по данным Рос-
стата на 1 января в 2021 г. — 943984 человек, объем вы-
борки составил 2493 человека. Формирование выборки 
представлено на рисунке 4. 

Сопоставление с другими публикациями
В 2014 г. ВОЗ признала детское ожирение глобальной 

проблемой XXI века и разработала современную страте-
гию по его ликвидации и формированию здорового обра-
за жизни на международном уровне, обязав все государ-
ства — члены ВОЗ проводить мониторинг массо-ростовых 
показателей детей всех возрастных групп [15]. 

По данным отечественной литературы, проблема 
детского ожирения чаще рассматривается в отдельных 
городах или регионах, малочисленны многоцентровые 
исследования. Так, в ходе программы исследования COSI 
в 2017–2018 гг. в г. Москве среди детей 7 лет было уста-
новлено, что избыточная масса тела регистрировалась 
у 27% мальчиков и 22% девочек, а ожирение — у 10% 
и 6% детей соответственно [16].

Данные показатели по частоте избыточной массы 
тела в г. Москве были в 1,3 раза выше, чем полученные 
нами результаты в Тюменской области (20,1% мальчиков 
и 16,3% девочек 7–11 лет). Однако обращает внимание 
более высокая частота ожирения у детей в Тюменской 
области (14,9% мальчиков и 7,1% девочек 7–11 лет), 
в 1,5 раза среди мальчиков и в 1,2 раза среди девочек. 

В 2022 г. опубликованы результаты оценки физиче-
ского развития детей и подростков 7–14 лет (n=1503) 
г. Самары, согласно которым распространенность из-
быточной массы тела у детей 7–14 лет составила 20,9%, 

а ожирения — 13,5%. Исследователями были отмечены 
значительные различия частоты нарушений питания 
в зависимости от возраста. Так, ожирение чаще встре-
чалось в возрасте 7 лет (32,5%), в 10 лет ожирение ре-
гистрировалось в 12,4% случаев, а в возрасте 14 лет 
значительно реже  — в 8,3% случаев. Также авторы ак-
центируют внимание на половой структуре распростра-
ненности ожирения; из общего количества исследуемых 
детей с ожирением мальчики составили 63,6%, а девоч-
ки — 39,5% [17]. Данное эпидемиологическое исследова-
ние имеет общие черты с проведенным нами на террито-
рии Тюменской области, отмечаются схожие тенденции 
к снижению частоты лишнего веса с возрастом и более 
высокая частота ожирения у мальчиков. Однако показа-
тели частоты ожирения в целом у детей 7–14 лет г. Сама-
ры (13,5%) в 1,6 выше показателей, полученных у детей, 
проживающих в Тюменской области (8,4%). 

При анализе современной ситуации за рубежом, 
согласно 5-му отчету Европейской инициативы ВОЗ 
по эпиднадзору за детским ожирением (COSI), известно, 
что каждый 3-й ребенок (29% мальчиков и 27% девочек) 
имеет избыточную массу тела или ожирение, что выше 
в сравнении с полученными нами данными по Тюменской 
области  — у каждого 4-го ребенка. Аналогично данным 
в Европейском регионе в Тюменской области отмечается 
преобладание избыточной массы тела и ожирения среди 
мальчиков (23,4% мальчиков и 21,0% девочек). Прове-
дя анализ распространенности избыточной массы тела 
и ожирения среди детей и подростков по возрастным 
группам, ВОЗ было установлено, что среди детей в возрас-
те до 5 лет избыточный вес составлял 7,9% случаев, что 
значительно ниже полученных нами результатов по Тю-
менской области — 22,2% среди детей 3–6 лет. Также экс-
перты ВОЗ сообщают о волнообразном характере частоты 
избыточного веса у детей в зависимости от возраста. Так, 
в группе детей 5–9 лет увеличивается частота избыточной 
массы тела и регистрируется у каждого 3-го ребенка  — 
29,5%, но в возрасте 10–19 лет отмечается тенденция 
к снижению избыточной массы тела до 24,9% — у каждого 
4-го ребенка [15]. Аналогичная ситуация прослеживается 
и в нашем исследовании у детей и подростков Тюменской 

Рисунок 4. Дизайн исследования.
Figure 4. Study design.
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области. Так, пик встречаемости избыточной массы тела 
и ожирения отмечается в младшем школьном возрасте 
и определяется у каждого 3-го ребенка — 29,2%, а в воз-
расте 12–18 лет снижается, достигая 16,8%.

По результатам мониторинга массо-ростовых показа-
телей, в 2019 г. в КНР распространенность избыточного 
веса и ожирения среди детей и подростков в возрас-
те 7–18 лет (n=212 711) в среднем составила 23,4%, где 
9,6% — ожирение. Отмечается, что частота регистрации 
ожирения меняется с возрастом, так у детей 7 лет ожире-
ние диагностировалось в 12,0% случаев, а у подростков 
18 лет — в 6,1%. Полученные показатели в целом соответ-
ствуют нашим региональным данным и аналогичны у де-
тей 7–11 лет, но значительно выше у подростков КНР [18]. 

В 2020–2021 гг. были зарегистрированы статистические 
данные в базе Global Obesity Observatory США (n=191 509), 
где частота избыточной массы тела и ожирения в целом 
составила 39,4%, а при анализе по возрастным группам 
среди детей 5–11 лет достигла 45,7%. При этом в возраст-
ных группах 12–15 лет и 16–17 лет отмечалось снижение 
частоты избыточной массы тела и ожирения в 1,2 раза 
до 43,4% и 38,2% соответственно в сравнении с детьми 
младшего школьного возраста [19, 20]. Представленные 
данные свидетельствуют о более высокой частоте ожире-
ния у детей младшего школьного возраста в США, с тен-
денцией к снижению частоты избыточного веса к подрост-
ковому возрасту и совершеннолетию. Полученные нами 
результаты о частоте избыточной массы тела и ожирения 
в зависимости от периода детства у детей и подростков 
в Тюменской области сопоставимы. Однако в целом рас-
пространенность избыточной массы тела и ожирения 
у детей и подростков, проживающих в Тюменском регио-
не (23,6%), в 1,7 раза ниже, чем в США (39,4%).

Клиническая значимость результатов
Проведенное исследование демонстрирует высокую 

фактическую распространенность нарушений питания 
у детей и подростков Тюменской области. Каждый чет-
вертый ребёнок в Тюменском регионе имеет избыточную 
массу тела или ожирение, что подтверждает необходи-
мость применения единых методов мониторинга физи-
ческого развития детей и подростков в области, обяза-
тельное введение врачей — детских эндокринологов 
для участия в ежегодных профилактических осмотрах 
несовершеннолетних, а также обучение врачей-педиа-
тров актуальным критериям оценки массы тела у детей. 
Полученные показатели высокой распространенности 
избыточной массы тела в 3–6 и 7–11 лет демонстрируют 
необходимость разработки территориальных программ 
по профилактике лишнего веса у детей совместно с чле-
нами их семьи в дошкольных и школьных образователь-
ных учреждениях с целью сокращения формирования 

хронических неинфекционных заболеваний как у детей, 
так и у взрослых, и улучшения качества и продолжитель-
ности их жизни.

Ограничения исследования
В качестве ограничений исследования следует отме-

тить неравномерность возрастных групп, что не позво-
ляет равноценно провести анализ по отдельным факто-
рам.

Направления дальнейших исследований
На основании полученных данных планируется со-

здание территориальных номограмм для оценки физи-
ческого развития детей и подростков, а также внедрение 
регистра фактической распространенности избыточной 
массы тела и ожирения на основании единых критериев 
по оценке массы тела у детей.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В Тюменской области избыточная масса тела и ожи-
рение в настоящее время зарегистрированы у каждого 
4-го ребенка, что ниже в сравнении с показателями Евро-
пейского региона, где повышенное питание отмечалось 
у каждого 3-го. При этом наиболее высокая частота избы-
точной массы тела и ожирения встречается среди детей 
дошкольного и младшего школьного возрастов. Мальчи-
ки имеют избыточную массу тела и ожирение чаще, чем 
девочки, особенно в младшем школьном возрасте. Од-
нако в Тюменской области отмечается снижение частоты 
избыточной массы тела и ожирения с 12 лет, что харак-
терно и для отдельных регионов Российской Федерации 
и других стран мира.

ДОПОЛНИТЕЛЬНАЯ ИНФОРМАЦИЯ

Источники финансирования. Работа выполнена по инициативе 
авторов без привлечения финансирования 

Конфликт интересов. Авторы декларируют отсутствие явных 
и потенциальных конфликтов интересов, связанных с содержанием 
настоящей статьи.

Участие авторов. Сметанина С.А. — концепция и дизайн исследо-
вания; внесение в рукопись существенной правки с целью повышения 
научной ценности статьи; Сургутская А.Ю. — концепция и дизайн ис-
следования; получение, анализ данных и интерпретация результатов, 
написание статьи; Дзгоева Ф.Х. — концепция и дизайн исследования; 
внесение в рукопись существенной правки с целью повышения науч-
ной ценности статьи.

Все авторы одобрили финальную версию статьи перед публика-
цией, выразили согласие нести ответственность за все аспекты работы, 
подразумевающую надлежащее изучение и решение вопросов, связан-
ных с точностью или добросовестностью любой части работы.

1. Драпкина О.М., Самородская И.В., Старинская М.А. и др. 
Ожирение: оценка и тактика ведения пациентов. M.: Силицея-
Полиграф; 2021. [Drapkina OM, Samorodskaya IV, Starinskaya MA, 
et al. Ozhireniye: otsenka i taktika vedeniya patsiyentov. Moscow: 
Silitseya-Poligraf; 2021. (In Russ).]

2. Guerreiro VA, Carvalho D, Freitas P. Obesity, Adipose Tissue, and 
Inflammation Answered in Questions. J Obes. 2022;2022:2252516. 
doi: https://doi.org/10.1155/2022/2252516

3. Lam BCC, Lim AYL, Chan SL, Yum MPS, 
Koh NSY, Finkelstein E.A. The impact of obesity: 
a narrative review. Singapore Med J. 2023;64(3):163-171. 
doi: https://doi.org/10.4103/singaporemedj.SMJ-2022-232

4. Freedman DS, Khan LK, Serdula MK, Dietz WH, Srinivasan SR, 
Berenson GS. The relation of childhood BMI to adult adiposity: 
the Bogalusa Heart Study. Pediatrics. 2005;115(1):22-27. 
doi: https://doi.org/10.1542/peds.2004-0220

СПИСОК ЛИТЕРАТУРЫ | REFERENCES

doi: https://doi.org/10.14341/ome13099Ожирение и метаболизм. – 2025. – Т. 22. – №1. – С. 26-34 Obesity and metabolism. 2025;22(1):26-34



34 | Ожирение и метаболизм / Obesity and metabolism НАУЧНОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ

5. WHO European regional obesity report 2022 [Internet]. Available from: 
https://www.who.int/europe/publications/i/item/9789289057738

6. Петеркова В.А., Васюкова О.В. К вопросу о новой классификации 
ожирения у детей и подростков // Проблемы эндокринологии. — 
2015. — Т. 61. — №2. — С. 39-44. [Peterkova VA, Vasyukova OV. 
K voprosu o novoy klassifikatsii ozhireniya u detey i podrostkov. 
Problemy endokrinologii. 2015;61(2):39-44. (In Russ.).] 
doi: https://doi.org/10.14341/probl201561239-44

7. Васюкова О.В. Ожирение у детей и подростков: критерии 
диагноза // Ожирение и метаболизм. — 2019. — Т. 16. — №1. — 
С. 70-73. [Vasyukova OV. Obesity in children and adolescents: 
diagnosis criteria. Obesity and metabolism. 2019;16(1):70-73. (In Russ).] 
doi: https://doi.org/10.14341/omet10170

8. Диагностика и лечение ожирения у детей и подростков. 
В кн.: Федеральные клинические рекомендации (протоколы) 
по ведению детей с эндокринными заболеваниями / Под ред. 
И.И. Дедова и В.А. Петерковой. - М.: Практика, 2014. — С.163-183. 
[Dedov II, Peterkova VA, editors. Diagnostika i lechenie ozhireniya 
u detei i podrostkov. In: Federal’nye klinicheskie rekomendatsii 
(protokoly) po vedeniyu detei s endokrinnymi zabolevaniyami. 
Moscow: Praktika; 2014. p.163-183. (In Russ).]

9. Петеркова А.В., Безлепкина О.Б., Васюкова О.В. и др. Ожирение 
у детей. Клинические рекомендации. — М.: Министерство 
здравоохранения Российской Федерации; 2021. [Peterkova AV, 
Bezlepkina OB, Vasyukova OV, et al. Obesity in children. Clinical guidlines. 
Moscow: Ministry of Health of the Russian Federation; 2021. (In Russ).]

10. Козлов А.И., Вершубская Г.Г. Избыточная масса тела и ожирение 
у детей северных регионов Российской Федерации // Forcipe. — 
2020. — Т. 3. — №2. — С. 53-58. [Kozlov AI, Vershubskaya GG. 
Izbytochnaya massa tela i ozhireniye u detey severnykh regionov 
rossiyskoy federatsii. Forcipe. 2020;3(2):53-58. (In Russ).]

11. Ларионова М.А., Коваленко Т.В. Эпидемиологические 
особенности ожирения у детей и подростков в Удмуртской 
Республике // Ожирение и метаболизм. — 2019. — Т. 16. — 
№1. — С. 47-54. [Larionova MA, Kovalenko TV. Epidemiologicheskiye 
osobennosti ozhireniya u detey i podrostkov v Udmurtskoy 
Respublike. Ozhireniye i metabolizm. 2019;16(1):47-54. (In Russ).] 
doi: https://doi.org/10.14341/omet9612

12. Лир Д.Н., Козлов А.И., Вершубская Г.Г. и др. Избыточная масса тела 
и ожирение у детей 7–17 лет Северо-Запада РФ и Приуралья // 
Вестник Московского университета. Серия 23. Антропология. — 
2018. — №3. — С. 55-60. [Lir DN, Kozlov AI, Vershubskaya GG, et al. 
Izbytochnaya massa tela i ozhireniye u detey 7-17 let Severo-
Zapada RF i Priural’ya. Vestnik Moskovskogo universiteta. Seriya 23. 
Antropologiya. 2018;3:55-60. (In Russ).]

13. Родионова Е.С. Динамика заболеваемости ожирением 
в детской популяции пациентов, проживающих в Саратове 
и Саратовской области // Бюллетень медицинских интернет-
конференций. — Общество с ограниченной ответственностью 
«Наука и инновации». — 2015. — Т. 5. — №5. — С. 377. 
[Rodionova YS. Dinamika zabolevayemosti ozhireniyem v detskoy 
populyatsii patsiyentov, prozhivayushchikh v Saratove i Saratovskoy 
oblasti. Byulleten’ meditsinskikh internet-konferentsiy. — Obshchestvo 
s ogranichennoy otvetstvennost’yu «Nauka i innovatsii». 
2015;5(5):377. (In Russ).]

14. Рычкова Л.В., Астахова Т.А., Климкина Ю.Н. и др. Динамика 
антропометрических характеристик подростков бурятской 
национальности в сельской местности Восточной Сибири 
в период с 2003 по 2018 год // Экология человека. — 2021. — 
№4. — С. 47-54. [Rychkova LV, Astahova TA, Klimkina JuN, et al. 
Dinamika antropometricheskikh kharakteristik podrostkov buryatskoy 
natsional’nosti v sel’skoy mestnosti Vostochnoy Sibiri v period s 2003 
po 2018 god. Ekologiya cheloveka. 2021;4:47-54. (In Russ).]

15.  Report of the commission on ending childhood obesity 
[Internet]. Available from: https://iris.who.int/bitstream/
handle/10665/204176/9789241510066_eng.pdf?sequence=1

16.  Childhood Obesity Surveillance Initiative (COSI) Factsheet. 
Highlights 2015-17 (2018) [Internet]. Available from: https://www.
euro.who.int/__data/assets/pdf_file/0006/372426/WH14_COSI_
factsheets_v2.pdf

17. Скворцова О.В., Мигачева Н.Б., Михайлова Е.Г. и др. Оценка 
распространённости избытка массы тела и ожирения среди 
детей школьного возраста в г. Самаре // Медицинский 
вестник Юга России. — 2022. — Т. 13. — №4. — 
С. 106-113. [Skvortsova OV, Migacheva NB, Mikhaylova EG, 
et al. Assessment of the prevalence of overweight and 
obesity among school-age children in Samara. Medical 
Herald of the South of Russia. 2022;13(4):106-113. (In Russ).] 
doi: https://doi.org/10.21886/2219-8075-2022-13-4-106-113

18. Dong YH, Chen L, Liu JY, et al. Epidemiology and 
prediction of overweight and obesity among children 
and adolescents aged 7–18 years in China from 1985 
to 2019. Zhonghua Yu Fang Yi Xue Za Zhi. 2023;57:11–9. 
doi: https://doi.org/10.3760/cma.j.cn112150-20220906-00881

19. Hales CM, Carroll MD, Fryar CD, Ogden .L. Prevalence of Obesity 
Among Adults and Youth: United States, 2015-2016. NCHS Data Brief. 
2017;(288):1-8

20. Woolford SJ, Sidell M, Li X, et al. Changes in Body Mass Index Among 
Children and Adolescents During the COVID-19 Pandemic. JAMA. 
2021;326(14):1434-1436. doi:10.1001/jama.2021.15036

ИНФОРМАЦИЯ ОБ АВТОРАХ [AUTHORS INFO]:

*Сургутская Александра Юрьевна, ассистент [Alexandra Y. Surgutskaja, assistant]; адрес: 
Россия, 625026, Тюмень, улица Рижская, д. 78 [address: 78 Rizhskaya Street, 625026 Tyumen, Russia]; 
ORCID: https://orcid.org/0000-0002-1973-2434; Researcher ID: JWP-9921-2024; eLibrary SPIN: 5992-2952; 
e-mail: kuchkina94@rambler.ru.ru

Сметанина Светлана Андреевна, д.м.н., доцент [Svetlana A. Smetanina, MD, PhD, Associate Professor]; 
ORCID: https://orcid.org/0000-0003-3525-9891; Researcher ID: A-5722-2016; Scopus Author ID: 6507913197; 
eLibrary SPIN: 3842-6394; e-mail: dr.smetanina@gmail.com 
Дзгоева Фатима Хаджимуратовна, к.м.н. [Fatima Kh. Dzgoeva, MD, PhD]; 
ORCID: https://orcid.org/0000-0002-0327-4619; Researcher ID: AGP-1504-2022; Scopus Author ID: 57202120653; 
eLibrary SPIN: 9315-0722; e-mail: fatima.dzgoeva@gmail.ru

*Автор, ответственный за переписку / Corresponding author.

ЦИТИРОВАТЬ: 

Сметанина С.А., Сургутская А.Ю., Дзгоева Ф.Х. Распространенность детского ожирения в Тюменской 
области: современное состояние проблемы // Ожирение и метаболизм. — 2025. — Т. 22. — №1. — C. 26-34. 
doi: https://doi.org/10.14341/omet13099

TO CITE THE ARTICLE: 

Smetanina SA, Surgutskaja AY, Dzgoeva FKh. The prevalence of childhood obesity in the Tyumen region: the current state of 
the problem. Obesity and metabolism. 2025;22(1):26-34. doi: https://doi.org/10.14341/ome13099

doi: https://doi.org/10.14341/ome13099Ожирение и метаболизм. – 2025. – Т. 22. – №1. – С. 26-34 Obesity and metabolism. 2025;22(1):26-34

https://doi.org/10.14341/probl201561239-44
https://doi.org/10.14341/omet10170
https://doi.org/10.14341/omet9612
https://www.euro.who.int/__data/assets/pdf_file/0006/372426/WH14_COSI_factsheets_v2.pdf
https://www.euro.who.int/__data/assets/pdf_file/0006/372426/WH14_COSI_factsheets_v2.pdf
https://www.euro.who.int/__data/assets/pdf_file/0006/372426/WH14_COSI_factsheets_v2.pdf
https://orcid.org/0000-0002-1973-2434
mailto:kuchkina94@rambler.ru.ru
mailto:dr.smetanina@gmail.com
https://orcid.org/0000-0002-0327-4619


 Ожирение и метаболизм / Obesity and metabolism | 35REVIEW

doi: https://doi.org/10.14341/omet13180
Received: 17.09.2024. Accepted: 24.03.2025.© Endocrinology Research Centre, 2025

*Автор, ответственный за переписку / Corresponding author.

Ожирение и метаболизм. – 2025. – Т. 22. – №1. – С. 35-40 Obesity and metabolism. 2025;22(1):35-40

© Е.А. Трошина1, В.О. Богданова1,2, З-Ш.Р. Умархаджиева1*

1ГНЦ РФ ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр эндокринологии» Минздрава России, Москва 
2ФГБОУ ДПО «Российская медицинская академия непрерывного образования» Минздрава России, Москва

Прогрессирующее снижение мышечной силы и массы тела в сочетании с избытком жировой ткани в организме встре-
чается преимущественно в старшей возрастной группе и является одним из основных признаков старения. Сарко-
пения способствует прогрессированию многих хронических заболеваний, одним из которых является сахарный диа-
бет 2 типа (СД2). Распространенность СД2 среди лиц пожилого возраста за последние годы резко возросла вслед за 
увеличением числа стареющего населения, при этом саркопения встречается значительно чаще у пациентов с СД2 
и зарегистрирована как его новое осложнение. 
Основываясь на огромном количестве исследований, доказывающих положительное влияние на скелетные мыш-
цы, исходы сердечно-сосудистых заболеваний, риск развития злокачественных новообразований и увеличение про-
должительности жизни, метформин был предложен в качестве потенциального антивозрастного препарата. Терапия 
метформином может способствовать профилактике возрастной саркопении путем регуляции липидного обмена 
в скелетных мышцах, а именно благодаря усилению липолиза и снижению воспалительных реакций за счет актива-
ции АМФК — 5’-аденозин-монофосфат-активируемой протеинкиназы. Исследования, проведенные с целью оценки 
эффективности использования метформина у лиц с саркопенией, подтверждают его положительное влияние на мы-
шечную силу и позволяют рассматривать его для лечения саркопении.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: саркопения; ожирение; сахарный диабет 2 типа; пожилой возраст; саркопеническое ожирение; метформин.

METFORMIN IN THE THERAPY OF TYPE 2 DIABETES MELLITUS BURDENED BY SARCOPENIC 
OBESITY IN THE ELDERLY. FOCUS ON PLEIOTROPIC EFFECTS
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Progressive decline in muscle strength and body weight combined with excess body fat is predominantly found in the older 
age group and is one of the main signs of aging. Sarcopenia contributes to the progression of many chronic diseases, one 
of which is type 2 diabetes mellitus (DM2). The prevalence of DM2 in the elderly has increased dramatically in recent years, 
following the increase in the aging population, with sarcopenia occurring much more frequently in patients with DM2 and 
reported as a new complication. 
Based on the vast number of studies proving positive effects on skeletal muscle, cardiovascular disease outcomes, 
risk of malignant neoplasms and increased longevity, metformin has been proposed as a potential anti-aging drug. 
Metformin therapy may contribute to the prevention of age-related sarcopenia by regulating lipid metabolism in 
skeletal muscle, namely by enhancing lipolysis and reducing inflammatory responses through activation of AMPK — 
5’-adenosine monophosphate-activated protein kinase. Studies conducted to evaluate the efficacy of metformin 
in individuals with sarcopenia confirm its positive effects on muscle strength and allow it to be considered for the 
treatment of sarcopenia.

KEYWORDS: sarcopenia; obesity; type 2 diabetes mellitus; older age; sarcopenic obesity; metformin.

МЕТФОРМИН В ТЕРАПИИ САХАРНОГО ДИАБЕТА 2 ТИПА, ОТЯГОЩЕННОГО 
САРКОПЕНИЧЕСКИМ ОЖИРЕНИЕМ, У ЛИЦ ПОЖИЛОГО ВОЗРАСТА. 
ФОКУС НА ПЛЕЙОТРОПНЫЕ ЭФФЕКТЫ

Сахарный диабет 2 типа (СД2) является одним из са-
мых распространенных эндокринных заболеваний. Ко-
личество пожилых пациентов с СД2 в последние годы 
резко возросло. Общая численность пациентов с СД2 
в Российской Федерации, состоящих на диспансерном 
учете на 01.01.2023 г., по данным регистра, составила 
4 581 990 человек [1]. По прогнозам, к 2035 г. число 

пациентов с СД2 во всем мире увеличится до 592 мил-
лионов, а более 50% больных СД2 будут страдать ожи-
рением [2]. Помимо микро- и макрососудистых ос-
ложнений, у пожилых пациентов с СД2 наблюдаются 
сопутствующие хронические заболевания, старческая 
астения и другие гериатрические синдромы. Саркопе-
ния зарегистрирована как новое осложнение у таких 
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пациентов [3, 4]. По результатам недавних метаанали-
зов, распространенность саркопении в 2–3 раза выше 
среди пациентов с СД2, чем среди пациентов без диа-
бета [5, 6].

Саркопения (от греч. sarx — тело, penia — сниже-
ние)  — прогрессирующее генерализованное заболе-
вание скелетной мускулатуры, ассоциированное с по-
вышением риска таких неблагоприятных исходов, как 
падения, переломы и инвалидизация. В гериатрии под 
этим термином понимают состояние, характеризую-
щееся прогрессирующей генерализованной потерей 
силы, массы и функции скелетных мышц вследствие 
старения в отсутствие других причин [7]. С 50 лет начи-
нается прогрессирующее снижение мышечной массы 
тела на 1–2%  ежегодно [8]. Метаанализ 151 исследова-
ния, включавший в общей сложности 692 056 человек 
со средним возрастом 68,5 года, показал, что распро-
страненность саркопении среди лиц старше 60 лет ва-
рьирует от 10 до 27% [9]. Согласно исследованиям, сар-
копения увеличивает риск смертности [10].

Саркопеническое ожирение (СО) является более тяже-
лым состоянием. Оно определяется как функциональное 
и клиническое состояние, характеризующееся сосуще-
ствованием потери массы и функции скелетных мышц 
и избытка жировой ткани. По оценкам, в связи с быстрым 
ростом численности пожилого населения во всем мире 
в период с 2016 по 2051 гг. СО затронет 100–200 млн чело-
век [9]. Около 30% населения в мире страдают от избыточ-
ного веса. За последние несколько десятилетий ожирение 
достигло масштабов пандемии. С 1980 г. распространен-
ность избыточного веса и ожирения во всем мире увели-
чилась более чем в два раза у обоих полов во всех воз-
растных группах, однако рост пропорционально выше 
у пожилых людей и женщин [11]. Ожирение стало главным 
фактором риска преждевременной смерти, связанной 
с образом жизни, сместив курение, и привело к увеличе-
нию расходов на здравоохранение на 30% [12]. Сочетание 
саркопении и ожирения может повысить риск развития 
остеопороза. Однако прямые исследования связи между 
СО и остеопорозом ограничены [13]. Метаанализ с участи-
ем около 200 тысяч человек в возрасте 65 лет и старше по-
казал, что индекс массы тела (ИМТ) ниже 23 кг/м2 и выше 
33 кг/м2 связан с повышенным риском смертности, что 
может указывать на U-образную кривую ИМТ для смерт-
ности. Возможное объяснение этого «парадокса ожире-
ния» заключается в том, что ИМТ не учитывает состав тела, 
включая разницу между мышечной и жировой массой. 
Высокий риск смертности ассоциирован с избыточной 
жировой массой и отрицательно коррелирует с мышеч-
ной массой [14]. 

Несмотря на всю серьезность СО, до сих пор не уста-
новлен единый диагностический критерий. Следова-
тельно, эпидемиологическая оценка СО остается неточ-
ной, и его распространенность варьирует в зависимости 
от используемого определения. Южнокорейское иссле-
дование СО, проведенное на здоровых добровольцах 
в возрасте 20-80 лет, показало, что распространенность 
СО варьирует от 0,8 до 22,3% у женщин и от 1,3 до 15,4% 
у мужчин [15]. Согласно исследованию Dutch Lifelines, 
распространенность СО в возрастной категории 
от 18 до 90 лет составляет 1,4 и 0,9% среди женщин и муж-
чин соответственно. В этом же исследовании показано, 

что с 50 лет начинается прогрессивное увеличение чис-
ла пациентов с саркопенией, достигающее 16,7% в воз-
растной группе 80–89 лет [16]. Метаанализ, включающий 
50  исследований с участием 86 285 человек, показал, 
что распространенность СО среди взрослых в возрасте 
60 лет составляет 11% [17].

Ускоренная потеря мышечной массы и силы значи-
тельно чаще встречается у пациентов с СД2. Причиной 
тому служит хроническое гипергликемическое состо-
яние, которое ведет к снижению секреции инсулина 
и повышению инсулинорезистентности, что способству-
ет развитию саркопении [18]. Метформин, являясь одним 
из наиболее распространенных препаратов, использу-
емых во всем мире уже более 60 лет, признан препара-
том первой линии для лечения СД2, сахароснижающий 
эффект которого осуществляется благодаря ингибиро-
ванию печеночного глюконеогенеза и гликогенолиза, 
улучшению чувствительности периферических тканей 
к инсулину и активации синтеза гликогена. Вместе с тем 
обнаружено антионкогенное, противовирусное и анти-
возрастное действие метформина [19].

ИНСУЛИНОРЕЗИСТЕНТНОСТЬ В ОСНОВЕ РАЗВИТИЯ 
САРКОПЕНИЧЕСКОГО ОЖИРЕНИЯ

СО у пожилых людей является сложным и многофак-
торным заболеванием. Саркопения и ожирение — два 
состояния в основе которых имеются общие патофизи-
ологические особенности и факторы риска развития, 
такие как низкая физическая активность, пожилой воз-
раст, неправильное питание, дефицит витамина D, сни-
жение уровня андрогенов, эстрогенов и гормона роста 
(рис. 1) [20].

Инсулинорезистентность, хроническое воспаление 
и окислительный стресс признаны ключевыми звень-
ями в патогенезе развития СО. Резистентность к инсу-
лину является одним из основных признаков старения 
и ожирения. С возрастом наблюдается увеличение пре-
имущественно висцеральной жировой массы [21, 22]. 
Избыточное поступление свободных жирных кислот 
в кровоток при ожирении способствует их накоплению 
в разных тканях организма, в том числе не предназна-
ченных для их метаболизма. Отложение липидов и их 
метаболитов в мышечной ткани называется миостеатоз 
и характеризуется снижением мышечной массы и по-
терей мышечной силы. Миостеатоз и стеатоз печени 
запускают механизмы инсулинорезистентности путем 
ингибирования транслокации GLUT-4 через нарушение 
передачи сигналов инсулина при участии диацилгли-
церина, церамида и ацилкоэнзима А. В результате сни-
жается утилизация глюкозы скелетными мышцами. По-
мимо этого, высокая концентрация свободных жирных 
кислот обладает липотоксическим эффектом, приводя 
к апоптозу и снижению пролиферации β-клеток подже-
лудочной железы [23, 24].

Было предложено несколько механизмов, объясня-
ющих взаимосвязь между резистентностью к инсули-
ну и утратой мышечной массы и силы. Одним из таких 
связующих факторов является регулятор синтеза белка 
mTORC1, активность которого контролируется инсули-
ном. Белковый комплекс mTORC1 играет центральную 
роль в контроле мышечной массы. В исследованиях 
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 показано, что делеция mTORC1 приводит к выраженной 
атрофии мышц у мышей. Известно также, что наблюда-
емое при ежедневном приеме 10 г незаменимых ами-
нокислот 60%-ное усиление синтеза белка отсутствует 
при их совместном приеме с ингибиторами mTORC1. 
Что подтверждает тот факт, что mTORC1 является одним 
из ключевых факторов регуляции синтеза белка. Инсулин 
и аминокислоты, действуя синергетически, увеличивают 
мышечную массу. На молекулярном уровне инсулин пода-
вляет ингибирующее действие комплекса TSC на mTORC1, 
способствуя активации АКТ, в то время как аминокислоты 
напрямую активируют mTORC1 [25, 26]. Другим фактором, 
связывающим инсулинорезистентность и саркопению, яв-
ляется регулятор синтеза белка FoxO. Транскрипционные 
факторы семейства FoxO регулируют катаболизм белков 
путем активации протеолитической системы. На фоне 
инсулинорезистентности происходит деградация белка 
через каспазу-3 и убиквитин-протеасомный протеолити-
ческий путь, приводя к саркопении [27].

Хроническое воспаление, развивающееся при ожи-
рении и старении, обладает многочисленными небла-
гоприятными свойствами в отношении скелетной мы-
шечной ткани. Избыток жировой массы способствует 
секреции провоспалительных цитокинов, которые при-
водят к накоплению воспалительных клеток, таких как 
макрофаги, Т-лимфоциты и тучные клетки, не только 
в жировой ткани, но и в мышечной. Макрофаги являют-
ся конечной стадией дифференцировки клеток моно-
цитарного ряда. Активированные макрофаги делятся 
на 2 фенотипа: М1 (классические, провоспалительный 
тип) и М2 (альтернативные, противовоспалительный 
тип). Макрофаги М2 секретируют противовоспалитель-
ные цитокины (IL-12low, IL-10high, TGF-β), способствуя 
подавлению воспаления. Макрофаги М1, напротив, 
инициируют воспаление, значительно повышая секре-
цию IL-6, TNF-α, IL-1β, IL-1 α, IL-12, IL-15, IL-18, IL-23 [28]. 
В условиях ожирения макрофаги изменяют свой фено-

тип с М2 на М1. Это приводит к местному воспалению 
и дисбалансу адипокинов (лептин, висфатин, кемерин, 
адипонектин и др.). Нарушение секреции адипокинов 
и их сигнальных путей напрямую связано с инсулиноре-
зистентностью, дислипидемией, изменением белкового 
и углеводного гомеостаза. Цитокины, продуцируемые 
инфильтрирующими клетками, такими как макрофаги, 
могут вызывать атрофию мышечной ткани, индуцируя 
апоптоз и деградацию белка филамента [29]. Основны-
ми причинными факторами последовательной потери 
мышечной массы и высокой жировой массы являются 
снижение растворимых факторов, таких как адипоне-
ктин, и повышение таких факторов, как С-реактивный 
белок (СРБ), ФНО-α, ИЛ-6 и лептин [30].

Активные формы кислорода (АФК) и активные формы 
азота (АФА), образующиеся в результате клеточного ме-
таболизма, участвуют в различных клеточных процессах. 
Их основная роль заключается в участии в дифференци-
ровке и пролиферации клеток, иммунном ответе и ме-
таболизме. Источники этих активных форм могут быть 
как эндогенными, так и экзогенными [31]. К эндогенным 
относятся никотинамидадениндинуклеотидфосфат вос-
становленный (НАДФН), оксидаза, липоксигеназа, мие-
лопероксидаза (МПО), ксантиноксидаза и митохондрии. 
Экзогенными источниками являются табак, алкоголь, 
наркотические вещества и промышленные загрязни-
тели  [32]. Антиоксидантная система нейтрализует из-
быточно продуцируемые АФК и АФА, способствуя под-
держанию гомеостаза. При нарушении баланса между 
оксидантами и антиоксидантами возникает окислитель-
ный стресс, что приводит к повреждению клеток и на-
коплению АФК и АФА. Окисление жирных кислот уве-
личивается в митохондриях, вызывая одновременное 
увеличение соотношения АТФ/АДФ и уменьшение цепи 
переноса электронов, что ухудшает окислительное фос-
форилирование, тем самым способствуя выработке АФК, 
воспалению и в итоге к саркопении [33].

Рисунок 1. Факторы риска и основные звенья развития саркопенического ожирения. 
Адаптировано из [20]. 
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МЕТФОРМИН — АКТИВАТОР АМФК В БОРЬБЕ 
С САРКОПЕНИЕЙ

Основываясь на огромном количестве исследова-
ний, доказывающих положительное влияние на скелет-
ные мышцы, исходы сердечно-сосудистых заболеваний, 
риск развития злокачественных новообразований и уве-
личение продолжительности жизни, метформин был 
предложен в качестве потенциального антивозрастного 
препарата [34]. Первостепенным механизмом, благода-
ря которому осуществляется антивозрастное действие 
метформина, является активация 5’-аденозин-монофос-
фат-активируемой протеинкиназы (АМФК). АМФК — 
клеточная протеинкиназа, которая представляет собой 
гетеротример из субъединиц альфа, бета и гамма. Ее 
основная функция — это контроль энергетического ба-
ланса клетки. Значительное потребление энергии клетки 
и увеличение внутриклеточного уровня АМФ активиру-
ют АМФК, в результате чего клетка переходит в энергос-
берегающее состояние. Наблюдается, что у пациентов 
пожилого возраста с СД2, получающих сахароснижаю-
щую терапию без метформина, чаще диагностируется 
саркопения, чем у пациентов в составе сахароснижаю-
щей терапии которых используется метформин [18]. В ис-
следовании Lyu Q. и соавт. [35], проведенном на мышах 
с саркопенией, полученные данные свидетельствовали 
о том, что лечение метформином может способствовать 
профилактике возрастной саркопении путем регуляции 
липидного обмена в скелетных мышцах. Наблюдалось 
усиление липолиза и снижение воспалительных реак-
ций, которые являются АМФК-зависимыми процессами. 
Кроме того, диета с высоким содержанием жиров, была 
связана со снижением мышечной и увеличением жиро-
вой массы, что сопровождалось снижением толерантно-
сти к физической нагрузке. Метаанализ, проведенный 
с целью оценки эффективности использования метфор-
мина у лиц с саркопенией, позволил подтвердить его по-
ложительное влияние на мышечную силу, что позволяет 
рассматривать его для лечения саркопении [36].

БЕЗОПАСНОСТЬ И РАЦИОНАЛЬНОСТЬ 
ФАРМАКОТЕРАПИИ МЕТФОРМИНОМ У ПОЖИЛЫХ

Метформин не имеет ограничений по возрасту и от-
носится к одним из приоритетных препаратов у пациен-
тов с ожирением. В дополнение к этому, благодаря низко-
му риску гипогликемии и возможности комбинирования 
со всеми сахароснижающими препаратами, в том числе 
с инсулинами, этот препарат часто рекомендуется для 
применения у пожилых пациентов. Значимой является 
возможность комбинирования метформина с другими 
пероральными сахароснижающими препаратами без 
нивелирования его терапевтического эффекта [37].

Нередко сахароснижающая терапия у пожилых па-
циентов может быть небезопасной. Повышенное содер-
жание метформина в крови увеличивает вероятность 
возникновения гипогликемии и лактатацидоза. Следует 
с осторожность подходить к назначению метформина 
у пациентов с хронической болезнью почек (ХБП), распро-
страненность которой у лиц пожилого возраста достигает 
30% [38]. В частности, согласно инструкции по медицин-
скому применению, при расчетной скорости клубочковой 

фильтрации (рСКФ) менее 30 мл/мин/1,73 м2 прием мет-
формина не рекомендован. Опасность развития лактата-
цидоза значительно возрастает при совместном назначе-
нии метформина с рентгеноконтрастными веществами. 
Данный факт требует отмены метформина за несколько 
дней до проведения любых исследований с внутривен-
ным введением рентгеноконтрастных средств и в тече-
ние двух суток после их завершения [37, 39]. Известно, 
что количество используемых препаратов повышается 
с возрастом, что в свою очередь сопровождается увели-
чением частоты межлекарственных взаимодействий [40]. 
Ряд лекарственных средств (циметидин, ранитидин, три-
амтерен, амилорид, дигоксин, морфин, прокаинамид, хи-
нидин, хинин, ванкомицин, цефалексин) при совместном 
использовании с метформином конкурентно ингибируют 
транспортные системы в почечных канальцах, снижая его 
почечный клиренс. В этом случае может быть проведена 
коррекция терапии, путем уменьшения дозы, отмены пре-
парата или замены на препарат с меньшим риском раз-
вития побочных эффектов [39]. Следует иметь в виду, что 
снижение кислотности желудочного сока и замедление 
перистальтики кишечника, наблюдаемые у лиц пожилого 
возраста, могут влиять на растворение и всасывание мет-
формина, снижая его эффективность [41].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Саркопения и саркопеническое ожирение становятся 
все более распространенными хроническими заболева-
ниями с многофакторным патогенезом. На сегодняшний 
день не существует одобренного терапевтического пре-
парата для лечения саркопении. Метформин имеет мно-
голетнюю историю применения в качестве перорально-
го сахароснижающего препарата первого выбора для 
лечения СД2 с высоким профилем безопасности. В по-
следнее десятилетие повышенное внимание уделяется 
перепрофилированию метформина для лечения других 
состояний. Действительно, метформин продемонстри-
ровал многообещающие терапевтические эффекты, вы-
ходящие за рамки лечения СД2. Положительное влияние 
на мышечную силу позволяет рассматривать этот препа-
рат для лечения саркопении. Необходимы дальнейшие 
исследования, посвященные поиску предикторов и эф-
фективного лечения саркопении.
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ВВЕДЕНИЕ

Жировая ткань (ЖТ) занимает в организме человека 
до 15–20% у мужчин и до 25–30% у женщин. При мор-
бидном ожирении массовая доля ЖТ может составлять 
более 70%. Сложно найти ткань, столь разнообразную 
по своему строению, происхождению, а также локализа-
ции — в том или ином виде скопления ЖТ присутствуют 
практически во всех органах, формируя так называемые 

жировые депо. Функции жировой ткани многочисленны: 
она отмечает за накопление энергии, несократительный 
термогенез, защищает внутренние органы от механиче-
ского и термического повреждения, служит источником 
множества гормонов и цитокинов, участвует в гемопоэзе 
и ремоделировании костной ткани, способствует секре-
ции грудного молока. Что немаловажно, именно жиро-
вая ткань является «полем боя» в развитии метаболиче-
ских нарушений, ассоциированных со старением. 
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ФГБОУ ВО «Первый Санкт-Петербургский государственный медицинский университет имени академика 
И.П. Павлова» Минздрава РФ, Санкт-Петербург, Россия

Жировая ткань присутствует практически во всех органах и тканях, а также формирует жировые депо, разнообраз-
ные по своим структурным и функциональным характеристикам. Жировая ткань крайне пластична; в течение жиз-
ни она претерпевает множество изменений и перестроек. С возрастом меняется соотношение различных типов 
жировой ткани и микроокружение адипоцитов, включая стромальный компонент, иммунные клетки и сосудистое 
русло. Кроме того, стратегии запасания энергии у молодых и пожилых людей отличаются. С возрастом даже в усло-
виях нормальной массы тела наблюдается перераспределение жировой ткани в висцеральные депо, что усугубляет 
метаболические расстройства и способствует инсулинорезистентности. Наряду с увеличением провоспалительного 
потенциала и эндотелиальной дисфункцией старение жировой ткани увеличивает риск неблагоприятных сердеч-
но-сосудистых исходов. Вместе с тем описанные изменения наблюдаются и при ожирении даже у сравнительно мо-
лодых пациентов. Предполагается, что особенности накопления липидов за счет гипертрофии адипоцитов влекут за 
собой развитие дисфункции жировой ткани, что отражается в изменении ее цитокинового и гормонального профиля. 
Подобные патологические процессы характерны для так называемого «метаболически нездорового» ожирения. 
В представленном обзоре приведены современные сведения об изменениях, которым подвергаются различные типы 
жировой ткани с течением времени, а также о связи патофизиологических процессов с клиническими проявлениями, 
наблюдающимися при старении и дисфункции жировой ткани. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ожирение; белая жировая ткань; бурая жировая ткань; старение; адипогенез; метаболически нездоровое ожи-
рение.

ADIPOSE TISSUE AGING: PATHOPHYSIOLOGICAL AND CLINICAL ASPECTS
© Galina V. Semikova*, Yuri Sh. Khalimov, Anna R. Volkova

Pavlov First Saint Petersburg State Medical University, Saint Petersburg, Russian Federation 

Adipose tissue is one of the most spread tissues; it forms fat depots, varied in their structural and functional characteristics. 
 Adi pose tissue is plastic. During human’s life, it undergoes many changes and restructuring. With age, the proportion of dif-
ferent types of adipose tissue and the microenvironment of adipocytes change, including the stromal component, immune 
cells and the microcirculation. In addition, energy storage strategies differ between younger and older adults. A redistribution 
of adipose tissue into visceral depots is observed even in patients with adequate body mass index. These changes aggravate 
metabolic disorders and contribute to insulin resistance. Along with increased proinflammatory potential and endothelial dys-
function, aging of adipose tissue increases the risk of cardiovascular outcomes. At the same time, the described changes are 
also observed in obesity, even in relatively young patients. It is assumed that the peculiarities of lipid accumulation due to ad-
ipocyte hypertrophy entail the development of dysfunction of adipose tissue, which is reflected in changes in its cytokine and 
hormonal profile. Such pathological processes are characteristic of the so-called “metabolically unhealthy” obesity.
This review provides current knowledge about the changes that different types of adipose tissue undergo over time, as well 
as the connection between pathophysiological processes and clinical manifestations observed with aging and dysfunction 
of adipose tissue.

KEYWORDS: obesity; white adipose tissue; brown adipose tissue; aging; adipogenesis; metabolically benign obesity.
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Вместе с тем ЖТ онтогенетически и функционально 
весьма неоднородна, так как развивается из различных 
зачатков: в частности, адипоциты подкожной жировой 
клетчатки образуются из мезенхимальных и гемопоэтиче-
ских клеток, а адипоциты, локализующиеся в краниофаци-
альной области, происходят из нейроэктодермы. Помимо 
этого, в качестве предшественников адипоцитов могут 
выступать фибробласты, клетки эндотелия и перициты. 
Более того, адипоциты различного происхождения неред-
ко составляют одно жировое депо [1]. Дифференцировка 
адипоцитов происходит под влиянием сложных эндо-
кринных и паракринных механизмов, существенное вли-
яние оказывает и стромальный компонент ткани, а также 
иммунный состав отдельно взятого жирового депо. Гормо-
нальное влияние на рост и дифференцировку адипоцитов 
представлено в первую очередь инсулином, кортизолом, 
соматотропным гормоном, лептином и адипонектином, 
причем эффекты гормонов могут различаться в зависимо-
сти от локализации жирового депо [2]. В настоящее вре-
мя с учетом выраженной гетерогенности жировых депо 
каждое из них может быть рассмотрено как отдельный 
эндокринный орган. Особенности происхождения адипо-
цитов и строение жировой клетчатки лежат в основе как 
функциональных особенностей, так и возрастных измене-
ний жировой ткани различных локализаций. 

Возникающие в пожилом возрасте перераспределе-
ние жировых депо, функциональные нарушения адипо-
цитов, изменения их соотношения и профиля секретиру-
емых цитокинов играют значительную роль в развитии 
множества заболеваний [3, 4]. 

ВИДЫ, СТРОЕНИЕ И ФУНКЦИИ ЖИРОВОЙ ТКАНИ

В настоящее время известно несколько видов ЖТ, 
состоящих из белых, бежевых, бурых, желтых и розовых 
адипоцитов. Белые, бежевые и бурые адипоциты в жиро-
вых депо организма встречаются в разном соотношении. 
Желтые адипоциты формируют желтый костный мозг, 
регулируют процессы костного ремоделирования и ге-
мопоэза. Розовые адипоциты, находящиеся в молочных 
железах, обеспечивают энергией другие ткани молочной 
железы и синтез компонентов грудного молока. Таким 
образом, жировая ткань должна рассматриваться не как 
единый орган, а как множество органов с различным 
происхождением, клеточным составом и, как следствие, 
функциональными особенностями. 

Белая жировая ткань (БЖТ), содержащая 50–80% зре-
лых белых адипоцитов, обеспечивает накопление энер-
гии путем запасания ее в форме триглицеридов, а также 
активно вовлечена в углеводный и липидный виды об-
мена, обеспечивает механическую и тепловую защиту 
и широкий спектр эндокринных и метаболических воз-
действий. БЖТ имеет хорошо выраженное сосудистое 
русло, что необходимо для активного рекрутирования 
мезенхимальных стволовых клеток и их дальнейшей 
дифференцировки по пути преадипоцитов [5]. 

БЖТ распределена по подкожным (более 80%) и мно-
гочисленным висцеральным жировым депо, причем 
подкожные преадипоциты имеют высокую пролифера-
тивную активность и способны очень быстро накапли-
вать липиды, а для висцеральных адипоцитов характе-
рен высокий темп липолиза и повышенная склонность 

к апоптозу [6]. Подкожная жировая клетчатка (ПЖК), по-
мимо белых адипоцитов, также содержит бежевые ади-
поциты, способные как к накоплению липидов в виде 
капель, так и к термогенезу [7]. В бежевых адипоцитах 
митохондрий больше, чем в белых, но меньше, чем в бу-
рых, а содержание белка UCP-1 (uncouple protein 1 — ра-
зобщающий белок-1, термогенин) в неактивированных 
бежевых адипоцитах также сравнительно невелико. Ко-
личество митохондрий и содержание UCP-1 в бежевых 
адипоцитах повышается лишь в ответ на адренергиче-
скую активацию, приводя к так называемому браунин-
гу (от английского «browning») — резкому увеличению 
количества митохондрий, что дает им возможность уча-
ствовать в поддержании энергетического и температур-
ного гомеостаза. Количество бежевой жировой ткани 
у животных возрастает под влиянием миокинов, выделя-
ющихся при физической активности; подобный эффект 
у людей в настоящее время еще не доказан. 

Висцеральный жир составляет до 20% ЖТ у мужчин 
и до 10% у женщин, количество бежевых адипоцитов 
в нем невелико. Он может быть локализован в средосте-
нии (интраторакальный), вокруг сердца (эпикардиаль-
ный), желудка (эпигастральный), кровеносных сосудов 
(периваскулярный), а также способен проникать в па-
ренхиматозные органы и мышечную ткань [8]. Эпикар-
диальный и перикардиальный жир является объектом 
пристального внимания исследователей, поскольку со-
держит более 20% иммунных клеток и активно участвует 
в процессах воспаления, внося вклад в развитие сердеч-
но-сосудистых заболеваний. Распределение основных 
жировых депо представлено на рис. 1. 

Бурая жировая ткань отвечает за «несократительный» 
термогенез (что объясняет ее второе название — «тер-
могенная жировая ткань»), активно участвует в жиро-
вом и углеводном видах обмена, секретирует широкий 
спектр адипокинов. Данный тип ЖТ состоит преимуще-
ственно из бурых адипоцитов, содержащих большое ко-
личество митохондрий, цитохромы на поверхности ко-
торых и придают характерный цвет, а содержание UCP-1 
достигает 30%. Бурая ЖТ также активно васкуляризиро-
вана и снабжена окончаниями симпатических нервов, 
регулирующих ее метаболическую активность [9]. 

У взрослого человека доля бурой ЖТ сравнительно 
невелика — до 1,5% от массы тела (у новорожденных — 
до 5%). Локализуется она преимущественно в надклю-
чичной области), небольшое количество содержится 
также в области мышц и сосудов шеи и грудной клетки, 
жировых комочках щек, в области подмышек, брюшной 
полости, средостении и по ходу позвоночника, а также 
возле ряда внутренних органов: поджелудочной железы, 
печени, почек, надпочечников, селезенки (рис. 1). В ходе 
взросления организма число клеток бурой ЖТ в перечис-
ленных зонах постепенно уменьшается (на один бурый 
адипоцит приходится 100–200 белых) [10]. В то время 
как у детей в бурой ЖТ преобладают мультилокуляр-
ные адипоциты, у взрослого человека содержатся как 
мультилокулярные, так и унилокулярные клетки с более 
высоким содержанием липидов. Хроническая норадре-
нергическая стимуляция приводит не только к увели-
чению экспрессии UCP-1, но и активирует гиперплазию 
и гипертрофию бурых адипоцитов. Кроме того, в бурой 
ЖТ выявлена высокая активность дейодиназы 2 типа, 
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что увеличивает чувствительность к адренергическим 
влияниям через β3-адренорецепторы, опосредующие 
липолиз и терморегуляцию. К эндокринной стимуля-
ции бурых (и бежевых) адипоцитов приводит действие 
инсулина, лептина, адипонектина, глюкагоноподобного 
пептида-1, эстрадиола, натрийуретических пептидов [7]. 
Бурая ЖТ активно участвует в регуляции углеводного 
и липидного видов обмена, оказывает влияние на раз-
витие инсулинорезистентности и стеатоза печени. Так, 
в работе Shankar K. установлено, что трансплантация 
бурой ЖТ животным, находящимся на высокожировой 
диете, приводит к снижению массы тела и уменьшению 
выраженности воспаления в ЖТ; кроме того, у подопыт-
ных животных возросла чувствительность к инсулину 
по сравнению с контрольной группой. С другой стороны, 
удаление депо бурой ЖТ вызывало увеличение массы 
тела, рост уровня воспалительных маркеров жировой 
ткани и инсулинорезистентности [11]. Помимо этого, бу-
рая ЖТ вносит вклад в работу иммунной системы и вли-
яет на развитие костной и мышечной тканей [12, 13]. 
Количество термогенных адипоцитов и их активность 
снижены как у пожилых людей, так и у больных ожире-
нием и сахарным диабетом (СД), что обусловлено нару-
шением клеточной пролиферации и дифференциации 
преадипоцитов, а также активацией апоптоза [14]. 

СТАРЕНИЕ ЖИРОВОЙ ТКАНИ

Старение — это неизбежный биологический процесс, 
характеризующийся постепенным накоплением раз-
личных повреждений на всех уровнях: молекулярном, 
клеточном, тканевом и, как следствие, органном. Хо-

рошо известны патологии, сопровождающие старение 
сердечно-сосудистой системы; возраст является немо-
дифицируемым фактором риска сердечно-сосудистых 
осложнений. С возрастом снижается скорость клубочко-
вой фильтрации, уменьшается минеральная плотность 
костей, половые железы подвергаются постепенной ин-
волюции, возникают ассоциированные со старением на-
рушения когнитивных и мнестических функций. Однако 
представления о старении жировой ткани в настоящее 
время еще остаются разрозненными. Вероятно, это свя-
зано именно с неоднородностью, различным морфоло-
гическим составом и функциями отдельных жировых 
депо. 

Старение ЖТ необходимо рассматривать как мно-
гокомпонентный процесс, параллельно происходящий 
в разных жировых депо на фоне системной воспалитель-
ной реакции. Возрастные изменения ЖТ заключаются 
в перераспределении белой жировой ткани и ее экто-
пическом накоплении, а также «отбеливании» бурой ЖТ. 
Эти процессы у пожилых людей протекают на фоне ок-
сидативного стресса, эндотелиальной дисфункции и раз-
личных взаимоотягощающих коморбидных состояний. 
Старение адипоцитов, вызывающее возрастное увели-
чение концентрации провоспалительных факторов, при-
водит к нарушениям метаболизма, сердечно-сосудистым 
заболеваниям и когнитивным нарушениям. 

Системная хроническая воспалительная реакция 
является одной из наиболее важных характеристик ста-
рения, а ЖТ считается одним из основных источников 
системных воспалительных факторов [15]. В частности, 
показано, что уровень интерлейкина 6 (IL-6) и фактора 
некроза опухолей-α (ФНО-α), секретируемых жи ровой 

Рисунок 1. Распределение и функции основных жировых депо в организме человека. 

СЖК — свободные жирные кислоты. 

Figure 1. Distribution and functions of the fat depots in the human body.
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тканью,  увеличивается с возрастом. Стоит отметить, что 
действие IL-6 зависит от места его локального синтеза: 
так, синтез этого же цитокина в мышечной ткани при-
водит к усилению окисления жирных кислот, миогенезу, 
способствует захвату глюкозы миоцитами и росту мы-
шечной ткани. Напротив, повышение уровня IL-6 в БЖТ 
и печени способствует развитию инсулинорезистент-
ности за счет снижения активности фосфорилирования 
субстрата инсулинового рецептора-1, вследствие чего 
тормозится захват глюкозы адипоцитами. Известно, что 
уровень IL-6 сыворотки крови повышен у пациентов 
с СД 2 типа (СД2); при этом до 35% всего IL-6 синтезиру-
ется именно в ЖТ, что дает основание считать ожирение 
хроническим воспалительным заболеванием. [16, 17]. 
Изменение секреторной активности ткани в пользу про-
воспалительных цитокинов в настоящее время описыва-
ется как SASP (senescence associated secretory phenotype, 
ассоциированный со старением секреторный фенотип). 
Функция SASP заключается в рекрутировании и акти-
вации иммунных клеток (в первую очередь макрофа-
гов и NK-клеток) вокруг стареющих клеток с целью их 
быстрой элиминации. Однако с возрастом количество 
стареющих адипоцитов значительно увеличивается, 
в жировой ткани персистирует большое количество 
активированных иммунных клеток. На фоне системно-
го воспаления снижается чувствительность к инсулину 
и подавляется дифференцировка клеток во всех типах 
ЖТ [18]. Привлеченные хемоаттрактантами макрофаги 
«воспалительной» популяции (М1-макрофаги) окружа-
ют мертвые или умирающие адипоциты и образуют ти-

пичную коронообразную структуру, которая может быть 
использована для количественной морфологической 
оценки выраженности воспаления в жировой ткани [19]. 
Помимо макрофагов, в стареющей жировой ткани суще-
ственно увеличивается содержание CD4+ и CD8+ клеток 
(данный механизм больше характерен для висцераль-
ной ЖТ) [20]. 

Окислительный стресс, выраженность которого на-
растает как при старении, так и при ожирении, сопрово-
ждается выделением активных форм кислорода (АФК). 
Экспериментально было установлено, что АФК участвуют 
в дифференцировке адипоцитов, приводя к усилению на-
копления внутриклеточных липидов и увеличению разме-
ра зрелых адипоцитов [21]. АФК усиливают привлечение 
иммунных клеток в ЖТ, усугубляют инсулинорезистент-
ность и поддерживают процессы воспаления [22]. Таким 
образом, ЖТ является связующим звеном между возраст-
ным воспалением и метаболической дисфункцией.

СТАРЕНИЕ БЕЛОЙ ЖИРОВОЙ ТКАНИ 

Как известно, количество адипоцитов в жировых 
депо у человека ограничено. Тем не менее в той или 
иной степени адипогенез продолжается и во взрослом 
возрасте, при этом если в висцеральных жировых депо 
индуцирующим фактором адипогенеза является перее-
дание, то для запуска данного процесса в мышцах, кост-
ном мозге, дерме требуется более серьезное и опасное 
воздействие: радиация, ранения, истощение, мышечная 
дистрофия (рис. 2). В норме активность адипогенеза 

Рисунок 2. Адипогенез у взрослых (адаптировано из Ghaben, 2019) [1].
ГКС — глюкокортикостероиды, PDGFR-α/β — рецептор фактора роста тромбоцитов-α/β, LepR+ — рецепторы к лептину, ген 
hedgehog (sonic hedgehog) — один из ключевых генов раннего эмбриогенеза, WNT и NOTCH — сигнальные пути дифференциров-

ки клеток, ZFP423 — Zinc Finger Protein 423.

Figure 2. Adipogenesis in adults (adapted from Ghaben, 2019).
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в указанных локализациях минимальна и находится под 
полигенным контролем. 

Известно, что количество ЖТ имеет тенденцию увели-
чиваться в среднем возрасте и несколько уменьшаться 
в пожилом и старческом, что сопровождается перерас-
пределением жира из подкожных жировых депо в висце-
ральные [23, 24, 25]. У женщин в постменопаузе и пожилых 
мужчин наблюдается значительное снижение процента 
жира на ногах и его увеличение в области живота [26]. 
Накопление висцеральной ЖТ является фактором риска 
возрастных заболеваний обмена веществ, а подкожная 
ЖТ имеет кардиопротективную функцию [27]. 

Основным механизмом увеличения объема и массы 
ЖТ при ожирении у взрослых является гипертрофия 
адипоцитов [28]. Цитокиновый профиль гипертрофи-
рованных адипоцитов характеризуется высокой про-
воспалительной активностью за счет повышения экс-
прессии ФНО-α, IL-6 и других, в то время как секреция 
адипонектина в этих условиях снижена. В условиях 
гипертрофии адипоцитов и усиления локального вос-
паления нарушаются процессы ангиогенеза, что при-
водит к гипоксии, ишемическому некрозу и апоптозу 
адипоцитов. Гибель клеток и гиперпродукция моноци-
тарного хемоаттрактантного протеина-1 гипертрофи-
рованными адипоцитами приводит к инфильтрации 
жировой ткани активированными макрофагами, что 
увеличивает экспрессию провоспалительных цитоки-
нов, а также способствует формированию и усилению 
инсулинорезистентности. В описанных условиях (ги-

бель адипоцитов, гипоксия) прогрессивно нарастает 
доля фибробластов, а клетки-предшественники ади-
поцитов могут менять программу дифференцировки 
от адипогенеза к фиброгенезу [29, 30]. Таким обра-
зом, создаются условия для избыточного отложения 
коллагена во внеклеточном матриксе, что меняет ме-
ханические свойства стромы, снижает пластичность 
подкожно-жировой клетчатки и усугубляет гипоксию 
адипоцитов. Схожие изменения (гиперпродукция про-
воспалительных цитокинов, общая склонность к пре-
обладанию фибротических процессов) наблюдается 
у человека и с возрастом. Жесткая, переполненная 
коллагеном строма оказывает давление на адипоци-
ты, вызывая стресс на клеточном уровне, а наруше-
ние кровотока усугубляет гипоксию и препятствует 
рекрутированию стволовых клеток для дальнейшей 
дифференцировки в зрелые адипоциты. В описанных 
условиях механически ограничивается способность 
адипоцитов к накоплению липидов: по результатам 
некоторых исследований, диаметр адипоцитов под-
кожно-жировой клетчатки обратно пропорционален 
степени фиброза [31]. Процесс старения белой жиро-
вой ткани схематично представлен на рис. 3. 

 Установлено, что процесс старения и сопутствую-
щее ему нарушение пластичности подкожной ЖТ тесно 
связаны с инсулинорезистентностью. В экспериментах 
на мышах лечение ожирения эффективно предотвраща-
ло развитие ряда возрастных метаболических наруше-
ний, включая инсулинорезистентность. 

Рисунок 3. Влияние старения и ожирения на белую жировую ткань.

SASP — Senescence associated secretory phenotype (ассоциированный со старением секреторный фенотип); ФНОα — фактор некроза опухоли α, 
IL-6 — интерлейкин-6.

Figure 3. Effects of aging and obesity on white adipose tissue.
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Таким образом, усиление процессов апоптоза и сниже-
ние количества преадипоцитов наряду с усилением вос-
паления и фиброза влекут за собой потерю пластичности 
подкожных жировых депо. Ограничение их вместитель-
ной способности приводит к тому, что липиды неизбежно 
накапливаются в висцеральных жировых депо  — пери- 
и эпикардиально, вокруг печени, поджелудочной железы, 
крупных сосудов. Как было указано ранее, висцеральные 
жировые депо имеют несколько иной клеточный со-
став  — в частности, до 20% клеток в них представлены 
клетками иммунной системы, что приводит к усилению 
воспалительных процессов. По мнению ряда исследова-
телей, ограничение вместимости адипоцитов ПЖК явля-
ется основной причиной метаболических осложнений, 
связанных с возрастом и ожирением [28, 31, 32]. Накопле-
ние висцеральной жировой ткани также ассоциировано 
со значительным повышением ФНО-α, IL-6, С-реактивного 
белка, факторов хемотаксиса моноцитов [33]. 

Адипоциты висцеральных жировых депо, куда 
в описанных условиях начинает транспортироваться 
основная масса нутриентов, имеют больший диаметр, 
но сниженную чувствительность к инсулину по срав-
нению с адипоцитами подкожных жировых депо [31]. 
Вследствие снижения физиологического воздействия 
инсулина в висцеральной ЖТ увеличивается концентра-
ция свободных жирных кислот (СЖК), которые поступают 
в печень по воротной вене. СЖК усиливают оксидатив-
ный стресс и поддерживают воспалительные процессы. 
Высокая концентрация СЖК опосредует токсическое 
влияние на печень, что описывается термином «липо-
токсичность» [34]. Метаболически-ассоциированная жи-
ровая болезнь печени, сопровождающаяся процессами 
воспаления, усугубляет процессы формирования инсу-
линорезистентности и существенно повышает риск СД2. 
Висцеральное ожирение ассоциировано с гипертригли-
церидемией, увеличением доли липопротеинов низкой 
и очень низкой плотности, снижением доли липопротеи-
нов высокой плотности [35]. Вследствие этих причин уве-
личение висцеральных жировых депо в настоящее время 
считается одним из ведущих факторов риска инсулино-
резистентности, СД2, сердечно-сосудистых заболеваний 
и смерти [36, 37, 38]. Эти известные клинические данные 
подтверждаются результатами исследований на живот-
ных: накопление именно висцерального, а не подкож-
ного жира у стареющих мышей приводило к повышению 
активности фибробластов в сердце, процессам ремо-
делирования с нарушениями сердечных функций  [39]. 
У пожилых людей накопление висцерального жира отри-
цательно влияет на функцию дыхательной системы [40]. 
Количество висцеральной жировой ткани оказывает 
влияние на состояние центральной нервной системы 
и связано с процессами старения головного мозга. Так, 
по данным Debette, у пожилых людей объем висцераль-
ного жира отрицательно коррелирует с общим объе-
мом головного мозга [41]. По результатам работы Chiba, 
у пожилых людей перераспределение жировой ткани 
в пользу висцеральных жировых депо ассоциировано 
с развитием когнитивных нарушений [42]. В исследова-
нии Nyberg увеличение висцерального жира оказывало 
негативное влияние на мнестические функции, объем 
подкоркового серого вещества и гиппокампа [43]. В экс-
перименте Shin, выполненном на стареющих мышах, вы-

раженность воспалительных процессов в висцеральном 
жире была связана со структурными изменениями го-
ловного мозга, а хирургическое удаление висцерального 
жира значительно улучшало восстановление после ише-
мического повреждения головного мозга [44]. 

СТАРЕНИЕ БУРОЙ ЖИРОВОЙ ТКАНИ 

Старение бурой ЖТ включает в себя объемную атро-
фию, снижение функции митохондрий и пониженную ак-
тивность UCP-1 — процессы, сочетание которых названо 
«побелением» бурой ЖТ (в противоположность «браунин-
гу» белой ЖТ [45]. Бурая ЖТ исходно состоит как из бурых, 
так и из белых адипоцитов, причем с возрастом доля по-
следних увеличивается. Помимо этого, оставшиеся бурые 
адипоциты вследствие снижения митохондриальной ак-
тивности избыточно накапливают триглицериды, что фе-
нотипически приближает их к «белым» адипоцитам [46]. 
Вероятно, описанные изменения, характеризующие «по-
беление» бурой жировой ткани, могут отражаться и на об-
менных процессах. Так, крупные исследования выявили 
связь между бурой жировой тканью и выраженностью 
метаболических и сердечно-сосудистых расстройств. 
В работе T. Becher (n=14 923) пациентам проводили по-
зитронно-эмиссионную компьютерную томографию 
(ПЭТ-КТ) с 18F-фтордезоксиглюкозой (18F-ФДГ) в рамках 
диагностики онкологических заболеваний. У большей ча-
сти пациентов визуализировалась и бурая жировая ткань 
(n=9853). У этих пациентов доля бурой ЖТ отрицательно 
коррелировала с возрастом (Rs=-0,9850; p<0,0001) и ИМТ 
пациентов (Rs=-0,9032; p<0,0001). У пациентов с бурой ЖТ 
по сравнению с лицами без бурой ЖТ (n=5070) значимо 
реже выявлялись СД2 (4,6% и 9,5%, р<0,0001) и дислипи-
демия (18,9% и 22,2%, р<0,0001). У описанных пациентов 
также реже встречались нарушения сердечного рит-
ма по типу фибрилляции/трепетания предсердий (2,8% 
и 3,6%, р=0,0050), ишемическая болезнь сердца (3,1% 
и 4,9%, р<0,0001), цереброваскулярные заболевания 
(2,1% и 2,8%, р=0,0088), застойная сердечная недостаточ-
ность (1,0% и 2,0%, р<0,0001) и артериальная гипертензия 
(26,7% и 30,7%, р<0,0001) [47]. 

Исследования, проведенные на животных, указы-
вают на нарушение дифференцировки клеток-пред-
шественников бурой ЖК у стареющих мышей [48]. 
В работе Gonçalves, посвященной морфологическому 
исследованию бурой ЖТ, у стареющих мышей отмеча-
лось снижение количества липидных капель из-за их 
слияния, увеличение размера бурых адипоцитов. Изме-
нение бурой ЖТ касается не только морфологических 
изменений: бурые адипоциты при старении частично 
утрачивают способность к экспрессии UCP-1 в ответ 
на холодовую стимуляцию [49]. Подобные изменения 
выявляются и у пациентов с лишним весом: так, в иссле-
довании van Marken Lichtenbelt активность бурой жи-
ровой ткани у тучных лиц была значительно ниже, чем 
у худых (рис. 4) [50]. 

На серии изображений представлено вариабельное 
накопление препарата у лиц с разной массой тела. Верх-
ний ряд — худощавые лица с высоким уровнем активно-
сти бурой жировой ткани (>500 кБк), в среднем ряду — 
средний уровень активности, в нижнем ряду — тучные 
субъекты с самым низким уровнем активности (<100 кБк). 
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Поскольку UCP-1 очень чувствителен к провоспали-
тельным сигналам, высокая экспрессия воспалитель-
ных факторов также ухудшает термогенную активность 
бурых адипоцитов. Эксперименты Sakamoto указыва-
ют на значительно сниженный уровень UCP-1 в бурой 
ЖТ, инфильтрированной макрофагами М1-популяции 
и имеющей высокий уровень экспрессии ФНО-α [51]. 
Влияние окислительного стресса в бурой ЖК приводит 

к порочному кругу увеличения производства активных 
форм кислорода, еще больше усиливая окислитель-
ное повреждение, что ускоряет митохондриальное 
старение бурых адипоцитов. Существует теория, что 
уменьшение количества бурых адипоцитов и снижение 
экспрессии UCP-1 может быть связано и со снижением 
симпатической активности [52]. По меньшей мере это 
может быть отчасти верно для пожилых пациентов, 

Рисунок 4. Выявление бурой жировой ткани по данным ПЭТ-КТ с 18F-ФДГ у пациентов с различной массой тела в исследовании 
van Marken Lichtenbelt WD (2009) [50].

Figure 4. Detection of brown adipose tissue according to 18F-FDG PET-CT in patients with different body weights in the van Marken Lichtenbelt WD study 
(2009) [47].
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 длительно  получающих препараты из группы адре-
ноблокаторов. 

Особенности воспалительной реакции на уровне 
бурой ЖТ заключаются в том, что она обладает способ-
ностью временно «сопротивляться» воспалению  — 
в частности при ожирении, индуцированном высоко-
калорийным питанием, в исследовании Fitzgibbons 
уровень микро-РНК иммунных клеток в бурой ЖК был 
значительно ниже, чем в белой ЖТ [53]. Тем не менее раз-
вивающаяся в ходе системной воспалительной реакции 
на фоне старения высокая концентрация ФНО-α приво-
дит к инсулинорезистентности и в бурых адипоцитах. 
Таким образом, прогрессирующее воспаление, оксида-
тивный стресс на фоне старения и ожирения приводят 
к изменению не только морфологии, но и функциональ-
ных характеристик бурой ЖТ. 

КЛИНИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ СТАРЕНИЯ ЖИРОВОЙ 
ТКАНИ 

Описанные ранее процессы накопления ЖТ за счет 
гипертрофии адипоцитов приводят к активации воспали-
тельных процессов и перераспределению ЖТ из подкож-
ных в висцеральные жировые депо, в то время как рекру-
тирование клеток с их дальнейшей дифференцировкой 
в преадипоциты и адипоциты позволяет дольше сохра-
нить нормальную архитектонику и микроокружение здо-
ровой белой жировой ткани. Таким образом, различные 
механизмы депонирования липидов лежат в основе ме-
таболически здорового и нездорового ожирения. Именно 
последнее ассоциировано с развитием ряда метаболиче-
ских и сердечно-сосудистых расстройств (рис. 5). 

Необходимо помнить, что условное метаболическое 
здоровье, наблюдаемое у ряда пациентов с ожирением, 
не является бесконечным ресурсом. По мере истощения 
пула периваскулярных адипоцитов возможность нако-

пления липидов путем гиперплазии неизбежно сменя-
ется гипертрофией уже имеющихся адипоцитов с даль-
нейшим развитием дисфункции жировой ткани. Помимо 
этого, даже здоровый метаболический профиль и благо-
приятное сочетание генов, отвечающих за чувствитель-
ность к инсулину и функцию эндотелия, не защищают 
человека от течения времени. Процессы старения, ок-
сидативный стресс, воспалительная реакция и преобла-
дание процессов фиброза негативно воздействуют как 
на сердечно-сосудистую систему, так и на жировую ткань; 
чем больше представленность последней, тем большая 
нагрузка ложится на основные органы и системы орга-
низма. Таким образом, известная U-образная кривая вы-
живаемости пожилых пациентов в зависимости от массы 
тела остается прежней: чем больше ИМТ, тем хуже вы-
живаемость среди пожилых пациентов. Рекомендации 
относительно снижения массы тела у пациентов с СД2, 
артериальной гипертензией, дислипидемией остаются 
важной составляющей лечения. 

Сравнительно новым взглядом являются попытки ин-
дуцировать «побурение» БЖТ за счет бежевых адипоци-
тов, а также повысить активность бурой жировой ткани. 
Известно, что бурые адипоциты повышают свою актив-
ность в ответ на холодовую стимуляцию и симпатиче-
скую активацию. Данные относительно ответа бежевых 
адипоцитов получены преимущественно на животных 
моделях; так, у мышей бежевые адипоциты активно на-
капливают митохондрии в ответ не только на указанные 
стимулы, но и при физической нагрузке. Убедительного 
подтверждения подобной реакции бежевых адипоци-
тов у людей в настоящее время не получено, что отчасти 
связано с отсутствием единого протокола исследова-
ния активности бурой и бежевой жировой ткани. На се-
годняшний день обсуждается не только ПЭТ с 18F-ФДГ, 
но и с 11С-ацетатом и рядом жирных кислот (посколь-
ку изучаемые адипоциты активно вовлечены в их 

Рисунок 5. Механизмы формирования метаболически здорового и нездорового ожирения. Адаптировано из Ghaben (2019) [1]. 

Figure 5. Mechanisms of metabolically healthy and unhealthy obesity. Adapted from Ghaben (2019).
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 метаболизм), а также методы, основанные на изучении 
митохондриального дыхания и норэпинефринтранспор-
тирующего белка. Активно изучаются методы МР-спектро-
метрии и визуализации, предлагается детальное изучение 
кровотока основных депо бурой жировой ткани, а также 
использование для исследований таргетных веществ, 
специфических для бурой ЖТ. Указанные методы в насто-
ящее время широкого применения не получили в связи 
с их малой доступностью и опытом применения преиму-
щественно в эксперименте [54]. Некоторый интерес име-
ют фармакологические агенты, потенциально способные 
повлиять на «побурение» бежевых адипоцитов и замед-
лить «побеление» бурой жировой ткани. Исследования 
на эту тему продолжаются. Известно, что в первый год 
жизни алкилглицерины грудного молока препятствуют 
переходу бежевых адипоцитов ребенка в белые, однако 
у взрослых людей этот механизм инактивирован [55]. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Как старение, так и ожирение оказывает негативное 
влияние на архитектонику и функции белой и бурой 

жировой ткани. Важным методом борьбы с метаболиче-
скими расстройствами, сопровождающими старение, 
является поддержание адекватной массы тела и чув-
ствительности к инсулину за счет рационального пита-
ния, дозированной физической нагрузки и, при необхо-
димости, медикаментозных и хирургических методов 
лечения.
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Ожирение — это хроническое, эндокринное заболевание, обусловленное избыточным содержанием жировой ткани 
и ассоциированное с развитием ряда неблагоприятных метаболических процессов в организме. 
В работе демонстрируется случай из практики, включающий выявление у пациентки гормонально-активной микро-
аденомы гипофиза на фоне морбидного ожирения и репродуктивной дисфункции. Применение описанного мульти-
дисциплинарного подхода привело к своевременной верификации основного заболевания и маршрутизации паци-
ентки в специализированный центр, позволило предотвратить развитие осложнений, ассоциированных с наличием 
акромегалии, и улучшить качество жизни. Восстановление циклической овариальной функции после нейрохирур-
гического вмешательства на фоне регресса жировой массы привели к клиническому улучшению самочувствия и на-
ступлению беременности. В настоящее время пациентка находится под наблюдением многопрофильной команды 
специалистов. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ожирение; акромегалия; ИФР-1; беременность; бесплодие; гестационный сахарный диабет; аденома гипофиза; 
соматотропинома.

CLINICAL CASE OF ASYMPTOMATIC SOMATOTROPINOMA IN A PATIENT WITH MORBID 
OBESITY
© Raisat M. Guseinova*, Anastasia A. Averkina, Manushak G. Rafaelyan, Olga V. Vasyukova, Elena N. Andreeva, 
Ekaterina A. Pigarova, Vilen N. Azizyan, Ekaterina V. Bondarenko, Daria A. Kopytina, Anna V. Dorovskikh, Natal’ya G. Mokrysheva

Endocrinology Research Centre, Moscow, Russia

Obesity is a chronic endocrine disorder characterized by excessive adipose tissue and associated with development of vari-
ous adverse metabolic processes in the body.
This case report highlights a clinical case involving the detection of a hormonally active pituitary microadenoma in a pa-
tient with morbid obesity and reproductive dysfunction. The application of a described multidisciplinary approach led to 
the timely verification of the underlying condition and the routing of the patient to a specialized center, which prevented 
the development of complications associated with acromegaly and improved the patient’s quality of life. Restoration of cy-
clic ovarian function following neurosurgical intervention and regression of adipose mass resulted in clinical improvement 
of well-being and the occurrence of pregnancy. Currently, the patient is under the care and observation of a multidisciplinary 
team of specialists.

KEYWORDS: obesity; acromegaly; IGF-1; pregnancy; infertility; gestational diabetes; pituitary adenoma; somatotropinoma.

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ СОМАТОТРОПИНОМЫ У ПАЦИЕНТКИ С МОРБИДНЫМ 
ОЖИРЕНИЕМ

АКТУАЛЬНОСТЬ 

Актуальность статьи определяется общими точками 
пересечения двух тяжелейших заболеваний: ожирения 
и акромегалии. Ввиду схожести патогенетических путей 
развития инсулинорезистентности, пациенты с данны-
ми патологическими состояниями имеют высокие ри-
ски возникновения сахарного диабета 2 типа (СД2), ате-
росклеротических сердечно-сосудистых заболеваний 
(АССЗ) и репродуктивных нарушений. Более того, сосу-
ществование двух данных заболеваний одновременно 
существенно отягощает данные риски. Однако, в отли-
чие от ожирения, диагноз которого устанавливается без 
трудностей, акромегалия долгое время может не прояв-
лять себя клинически. В тот момент, когда клиника акро-

мегалии дебютировала, к сожалению, радикальное лече-
ние не способно нивелировать резвившиеся изменения. 
Именно поэтому крайне важным является умение пред-
положить и выявить специфические для акромегалии 
ранние клинические проявления — триггеры инициа-
ции своевременного расширенного диагностического 
поиска. 

Одними из первых клинических признаков акро-
мегалии могут быть нарушение менструального цикла 
и бесплодие, что связано с изменениями в регуляции 
секреции гонадотропных гормонов или из-за прямого 
воздействия опухоли. Данные признаки могут служить 
основанием для поиска акромегалии еще до появления 
явных клинических изменений внешности и тяжелых на-
рушений, таких как кардиомиопатия, гипопитуитаризм, 
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респираторная дисфункция, апноэ, атеросклероз, дис-
функция эндотелия, артропатии (до 75%), остеопороз, 
нарушения углеводного, липидного и минерального об-
менов [1, 2]. Согласно литературным данным, бесплодие 
может быть связано с неконтролируемой акромегалией 
(до половины пациентов с акромегалией). Гиперпролак-
тинемия, которая встречается у трети пациентов, также 
играет значительную роль в нарушении фертильности, 
так как избыток пролактина может подавлять овуляцию 
и нарушать менструальный цикл [3]. Кроме того, наруше-
ния углеводного обмена, которые встречаются у 10–70% 
пациентов с акромегалией, оказывают негативное влия-
ние на фертильность. Важно отметить, что у беременных 
женщин с акромегалией повышен риск развития карди-
ометаболических осложнений, включая артериальную 
гипертензию (в том числе преэклампсию и эклампсию) 
и гестационный сахарный диабет (ГСД). Предикторами 
таких осложнений являются отсутствие контроля забо-
левания на момент зачатия, повышенный индекс массы 
тела (ИМТ) и наличие СД2 у родственников [4–9]. 

К сожалению, у большинства пациентов уже на эта-
пе обращения к специалисту наблюдаются характерные 
признаки заболевания, что связано с задержкой поста-
новки диагноза от появления первых симптомов вплоть 
до 8–10 лет [10]. 

Актуальность проблемы ожирения не вызывает со-
мнения. 

В нашем примере отсутствие эффективного сниже-
ния веса на фоне неоднократных попыток немедикамен-
тозного лечения, а также возникновение головных болей 
и репродуктивных нарушений позволили своевременно 
заподозрить и диагностировать гормонально-активную 
аденому гипофиза.

Данное клиническое наблюдение демонстрирует важ-
ность междисциплинарного, персонализированного под-
хода и представляет значительный интерес в практике. 

ОПИСАНИЕ СЛУЧАЯ 

Пациентка А., 36 лет, направлена в Центр лечения 
и профилактики метаболических заболеваний и ожире-
ния ГНЦ ФГБУ «НМИЦ эндокринологии» Минздрава Рос-
сии (НМИЦ эндокринологии) с жалобами на прогресси-
рующий набор массы тела, повышенную утомляемость, 
периодически головные боли пульсирующего характера 
в лобной доле, эпизоды повышения артериального дав-
ления (АД) до 140/100 мм рт.ст., бесплодие. Исходно об-
ратилась в наш центр на прием к репродуктологу в связи 
с планированием беременности.

В течение длительного времени наблюдается у гине-
колога по поводу миомы матки, эндометриоидных кист 
яичников (оперирована в 2019 г.). Наследственность 
по эндокринопатиям не отягощена. 

Из анамнеза известно, что избыточная масса тела бес-
покоит пациентку с подросткового возраста (в 14 лет вес 
95 кг при росте 163 см). Максимальный вес в 23 года — 
167 кг. Предпринимались многократные попытки по сни-
жению массы тела (диеты, физические нагрузки) со сла-
боположительным и непродолжительным эффектом. 
Фармакотерапия ожирения не проводилась. В возрасте 
32 лет на фоне перенесенного психоэмоционального 
стресса и интенсивных физических нагрузок пациент-

ка отметила резкое прекращение менструаций, хотя 
до этого менструальный цикл был регулярным со вре-
мени менархе в 11 лет. При обследовании у гинеколога 
по месту жительства выявлено повышение пролакти-
на до 628 мЕд/л (94–557), в связи с чем инициирована 
терапия каберголином в дозе 0,125 мг 2 раза в неделю. 
После однократного приема 0,125 мг каберголина цикл 
восстановился и сохранялся регулярным, препарат был 
отменен. В течение длительного времени пациентку так-
же беспокоили головные боли, купируемые приемом 
триптанов, в связи с чем неврологом была направлена 
на магнито-резонансную томографию, при которой была 
впервые выявлена микроаденома гипофиза размерами 
7х4 мм.

Впервые обследована в нашем центре в возрасте 
36 лет объективно: морбидное ожирение (рост — 167 см, 
вес — 120 кг, окружность талии — 98 см, ИМТ — 43 кг/м2), 
перераспределение подкожно-жировой клетчатки  — 
по абдоминальному типу, АД — 140/80 мм рт.ст., немно-
гочисленные розовые стрии на боковых поверхностях 
туловища. Акантоза гирсутизма, укрупнения черт лица, 
периферических отеков не было; менструальный цикл 
регулярный.

Принимая во внимание наличие ожирения без на-
следственной предрасположенности, стрий на теле, 
артериальной гипертензии, микроаденомы гипофиза 
с целью исключения гормональной активности аденомы 
проведено дополнительное обследование. Выявлено 
повышение уровня ИФР-1 до 428 нг/мл (78–311 нг/мл), 
отмечена неадекватная супрессия СТГ (соматотропно-
го гормона) в ходе ПГТТ (стандартного перорального 
глюкозотолерантного теста) (0–30–60–90–120 мин — 
2,0–0,7–0,8–1,7–1,4 нг/мл). Эндогенный гиперкортицизм 
исключен (по результатам ночного подавляющего теста 
с 1 мг дексаметазона кортизол 19 нмоль/л). Нарушение 
секреции других тропных гормонов не выявлено. Исклю-
чены нарушения углеводного, белкового, минерального 
обменов. Выявлены дислипидемия, недостаточность ви-
тамина D (табл. 1). В общеклиническом анализе крови — 
без патологии. Лабораторных признаков анемии не по-
лучено. 

При УЗИ органов брюшной полости выявлены при-
знаки умеренной гепатомегалии, диффузные измене-
ния поджелудочной железы по типу липоматоза. Ввиду 
отягощенного гинекологического анамнеза и планируе-
мой беременности, проведено УЗИ органов малого таза 
(признаки аденомиоза, миомы матки (по задней стенке 
в теле — интерстициальный узел с усиленным кровото-
ком при ЦДК, размером 5,5х5,2х3,8 см), эндометриоид-
ной (?) кисты правого яичника) с последующей консуль-
тацией гинеколога. 

По данным повторного МРТ головного мозга с кон-
трастным усилением, визуализирована эндо-инфрасел-
лярная микроаденома гипофиза размерами 7,5x6x8,8 мм 
(рис. 1).  

На основании проведенных обследований установ-
лен диагноз: «Акромегалия? Микроаденома гипофи-
за с эндо-инфра-пара(D)(Knosp II)селлярным распро-
странением. Морбидное ожирение (ИМТ — 43,0 кг/м2). 
Дислипидемия 2а типа. Гипертриглицеридемия. Ди-
вертикулы нисходящей кишки. Гиперурикемия. Аде-
номиоз. Эндометриоидная киста правого яичника, 
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Таблица 1. Показатели лабораторных исследований, 01.03.2023

Показатели Значение Единицы измерения Референсный интервал

Пролактин 375 мЕд/л 94–500

Пролактин биоактивный 262 мЕд/л 64–365

ТТГ 1,9 мМе/л 0,2–3

Тестостерон 0,5 нмоль/л 0,3–2,5

ЛГ 3,9 Ед/л 2,6–12,1

ФСГ 5,3 Ед/л 1,9–11,7

Глюкоза 5,0 ммоль/л 3,1–6,1

Глюкоза 120 мин 4,0 ммоль/л 4,3–11,1

Гликированный гемоглобин 5,2 % 4–6

25(ОН)витамин D 20,1 нг/мл 30–100

Белок общий 72 г/л 64–83

Креатинин 61 мкмоль/л 50–98

АСТ 13 Ед/л 5–34

АЛТ 15 Ед/л 0–55

Кальций 2,2 ммоль/л 2,1–2,5

Альбумин 42 г/л 35–50

Холестерин общий 7,6 ммоль/л 3,3–5,2

Холестерин ЛПНП 5,5 ммоль/л 1,1–3

Холестерин ЛПВП 1.4 ммоль/л 1,1–2,6

Триглицериды 1,7 ммоль/л 0,1–1,7

Мочевая кислота 331 мкмоль/л 142–339

Рисунок 1. МРТ головного мозга с внутривенным болюсным контрастированием.

Примечание: на фронтальных снимках в режиме Т1 с контрастным усилением визуализируется эндо-инфраселлярная аденома 
гипофиза (белые стрелки).
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миома матки. Гемангиома в S6 печени, простые кисты 
в печени. Субкапсулярная киста правой почки малых 
размеров (Bosniak I). Варикозное расширение вен ниж-
них конечностей. Недостаточность витамина D». В ходе 
повторного обследования подтверждено наличие ак-
тивной стадии акромегалии: в лабораторных анализах 
сохранялось умеренное повышение концентрации 
ИФР-1 — 364 нг/мл (78–311), при этом концентрация 
базального СТГ  — в пределах референсного интерва-
ла лаборатории 2,1 нг/мл (0,0–6,9).  В ходе ПГГТ с 75  г 
глюкозы per os должного подавления СТГ не отмечено 
(0–30–60–90–120 мин — 2,2—1, 1–2, 0–2, 3–3,1 нг/мл). 
Исследованы другие тропные функции гипофиза: дан-
ных за вторичный гипотиреоз (ТТГ — 2,5 мМЕ/л (0,2–3,5), 
свТ4 — 12,6 пмоль/л (9,0–19,0)), вторичный гипокорти-
цизм (кортизол утром — 493 нмоль/л (171–536), АКТГ — 
25,9 пг/мл), гипо- и гиперпролактинемию (пролактин — 
470 мЕд/л (94–500) не выявлено. В рамках исключения 
МЭН-1 синдрома исследован уровень ПТГ — 28  пг/мл 
(15–65), данных за гиперкальциемию не получено (аль-
бумин-скорректированный кальций — 2,3  ммоль/л 
(2,1–2,5)). Пациентка направлена в отделение нейрохи-
рургии НМИЦ эндокринологии, где проведено трансна-
зальное транссфеноидальное удаление эндоселлярной 
аденомы гипофиза. Послеоперационный период проте-
кал без осложнений. 

При плановом гистологическом исследовании ма-
териал представлен новообразованием солидного 
строения из клеток с базофильной цитоплазмой. По ре-
зультатам проведенного иммуногистохимического ис-
следования выявлена цитоплазматическая экспрессия 
CAM5.2, выраженная экспрессия соматотропного гор-
мона, очаговая слабовыраженная экспрессия пролак-
тина (рис. 2).

На 5-е сутки после оперативного вмешательства, 
по данным лабораторного исследования, достигнута 
нормализация ИФР-1, при этом должного подавле-
ния СТГ в ходе ОГТТ не отмечено. Через 3 месяца при 
контрольном обследовании у пациентки наблюдалась 
положительная клиническая (снижение частоты и ин-
тенсивности головной боли, улучшение общего само-
чувствия) и лабораторная динамика (табл. 2). Данных 
за вторичный гипотиреоз (свТ4 — 14,2 пмоль/л (9–19), 
гипогонадотропный гипогонадизм (ФСГ — 8,0  Ед/л 
(1,9–11,7), ЛГ — 3,7 Ед/л (2,6–12,1), эстрадиол  — 
248  пмоль/л (97–592), несахарный диабет (осмоляль-
ность  плазмы  — 282 mOsm/кг (280–300), натрий  — 
138  ммоль/л (136–145), калий  — 4,9 ммоль/л (3,5–5,1), 
вторичную надпочечниковую недостаточность (корти-
зол крови утром — 535 нмоль/л (171–536) не получено. 

Уже в раннем послеоперационном периоде у нашей 
пациентки достигнуто клиническое улучшение, уровень 

Рисунок 2. Морфологическое и иммуногистохимическое исследование опухоли гипофиза.

Примечание: А — опухоль солидного строения (окраска гематоксилин эозином); Б — цитоплазматическое окрашивание с анти-
телами к CAM5.2; В — диффузное цитоплазматическое окрашивание с антителами к соматотропному гормону; Г — очаговое цито-

плазматическое окрашивание с антителами к пролактину.

А

В

Б

Г
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ИФР-1 через 12 недель фиксировался в пределах ре-
ференсных значений. В настоящее время сохраняется 
ремиссия акромегалии, через 3 месяца после оператив-
ного лечения отмечена положительная динамика массы 
тела (снижение веса на 11 кг), значительное улучшение 
качества жизни на фоне модификации образа жизни 
и поведенческой терапии. Рекомендовано исследова-
ние уровня ИФР-1 и проведение МРТ головного мозга 
с контрастным усилением через 6 месяцев после опе-
рации, продолжение наблюдения мультидисциплинар-
ной командой специалистов (эндокринолога, диетолога, 
клинического психолога, гинеколога-репродуктолога, 
реабилитолога) с целью удержания достигнутых резуль-
татов в долгосрочной перспективе и снижения рисков 
акушерской патологии. 

ОБСУЖДЕНИЕ

Увеличение массы тела, головные боли, повышение 
АД, слабость и сонливость, ночное апноэ, храп, наруше-
ние половой функции (менструального цикла у женщин 
и эректильная дисфункция у мужчин, бесплодие), отеч-
ность, стрии   —    могут заставить обратиться пациентов 
к врачам разных специальностей. У нашей пациентки 
не было выраженных признаков изменения внешности 
по акромегалоидному типу (грубые черты лица, увели-
чение носа и надбровных дуг, расширение межзубных 
промежутков (диастема). Представленный клинический 
случай достаточно интересен ранней постановкой ди-
агноза. Постепенное появление симптоматики и часто 
медленное развитие заболевания может быть одной 
из причин того, что средний возраст, в котором диагно-
стируется акромегалия, как правило приходится на пя-
тое десятилетие жизни, при более раннем выявлении 
с медианой 4–5 лет [4, 11, 12, 13]. В работе Lamas и соавт. 
исследуются особенности бессимптомных соматотропи-
ном и подчеркивается трудность их диагностики ввиду 
отсутствия явных изменений внешности [14]. Такие опу-
холи могут оставаться нераспознанными вплоть до раз-
вития масс-эффекта или случайного обнаружения при 
обследовании по другой причине. Хронический избыток 
СТГ и ИФР-1 имеет драматические последствия в отно-
шении кардио-метаболических параметров, таких как 
повышение АД, гипергликемия и гиперхолестеринемия, 
гипертрофия левого желудочка, диастолическая, систо-
лическая и эндотелиальная дисфункции и даже сердеч-
ная недостаточность, заболевания органов дыхания, 
злокачественные новообразования желудочно-кишеч-
ного тракта. В свою очередь своевременная диагностика 
и адекватное лечение позволяют приблизить выживае-

мость пациентов с акромегалией к общепопуляционно-
му уровню [15]. 

Клиническая картина акромегалии складывается 
из множественных системных проявлений, обусловлен-
ных длительной гиперпродукцией СТГ и ИФР-1, а также 
последствий давления (масс-эффекта) соматотропино-
мы на окружающие ткани. Из-за медленного развития 
изменений внешности заболевание может оставаться 
нераспознанным в течение многих лет. Это в том числе 
обуславливает необходимость исключения гиперпро-
дукции СТГ при выявлении инциденталомы гипофиза 
при отсутствии явных внешних изменений. Селективный 
скрининг акромегалии целесообразен среди пациентов 
с сахарным диабетом, артериальной гипертензией (осо-
бенно молодого возраста), апноэ сна, ожирением, отека-
ми при наличии жалоб на головную боль, повышенную 
потливость, боли в суставах, нарушение менструального 
цикла или бесплодие. Согласно проекту отечественных 
клинических рекомендаций 2024 г. [16], алгоритм ранней 
диагностики акромегалии включает несколько ключе-
вых этапов: оценка клинических симптомов и триггеров 
заболевания. На втором этапе диагностического поиска 
для лабораторного подтверждения акромегалии важ-
на оценка уровня ИФР-1 (соматомедина С) в сыворотке 
крови, уровень которого отражает интегрированную 
секрецию СТГ. При этом важно помнить, что различные 
состояния могут приводить к ложному повышению или 
снижению уровня ИФР-1, например, ИФР-1 снижается 
при печеночной или почечной недостаточности, деком-
пенсированном гипотиреозе, недостаточности пита-
ния, декомпенсированном сахарном диабете, на фоне 
приема эстрогенов. У пациентов без явных клиниче-
ских признаков акромегалии и/или с умеренным по-
вышением уровня ИФР-1 (ИФР-1 индекс — соотноше-
ние уровня  ИФР-1 к верхнему референсному значению 
в соответствии с полом и возрастом — менее 1,3) для 
лабораторного подтверждения диагноза рекомендуется 
определение реакции СТГ на гипергликемию (СТГ в ходе 
перорального глюкозотолерантного теста (ПГТТ)): пода-
вление СТГ в ходе ПГТТ менее 1,0 нг/мл хотя бы в одной 
точке, кроме исходной, позволяет исключить диагноз. 
Следует помнить о «мягкой» форме акромегалии (так 
называемой микромегалии), при которой, несмотря 
на явные клинические проявления заболевания и зна-
чимо повышенный уровень ИФР-1, может наблюдаться 
подавление СТГ в ходе ПГТТ. Далее при лабораторном 
подтверждении акромегалии рекомендуется проведе-
ние магнитно-резонансной томографии (МРТ) гипофиза 
с внутривенным контрастированием для определения 
размера, расположения и характера роста аденомы 

Таблица 2. Показатели крови в динамике после оперативного лечения

Показатель 5-е сутки 
после операции

Через 3 месяца 
после операции Единицы измерения Референсный 

интервал

СТГ в ходе ОГТТ:

0 мин — 0,7 
30 мин — 0,6 
60 мин — 1,0
90 мин — 0,9

120 мин — 0,4

нг/мл 
нг/мл 
нг/мл
нг/мл
нг/мл

Менее 0,4 

ИФР-1 292 160 нг/мл 78–311
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 гипофиза.  После биохимического подтверждения акро-
мегалии и визуализации аденомы гипофиза требуется 
исключение осложнений и сопутствующей патологии, 
влияющей на выбор метода лечения: оценка углевод-
ного обмена (нарушения выявляются более чем в 50% 
случаев, преимущественно у пациентов с высоким ИМТ, 
наследственным анамнезом сахарного диабета), иссле-
дование уровня пролактина в крови для исключения 
гиперпролактинемии (выявляется у 40% пациентов 
с акромегалией), в случае с бессимптомной гиперпро-
лактинемией — исключение феномена макропролакти-
немии,  при наличии показаний (синусовая тахикардия, 
фибрилляция предсердий) целесообразно исследова-
ние всей панели тиреоидных гормонов для исключения 
смешанной СТГ/ТТГ-секретирующей опухоли — тире-
отропиномы. 

Патогенез ожирения и акромегалии тесно взаимосвя-
зан: повышенная секреция СТГ приводит к инсулиноре-
зистентности и нарушению обмена веществ, что в свою 
очередь способствует развитию ожирения. В работе 
Freda и соавт. отмечают, что при длительной гиперсе-
креции ГР увеличивается гликогеногенез и снижается 
утилизация глюкозы, что сопровождается развитием 
гипергликемии и инсулинорезистентности. Не менее 
важна роль ИФР-1, высокая концентрация которого спо-
собствует десенситизации инсулиновых рецепторов, 
уменьшая их способность к активации при нормальных 
уровнях инсулина. Это создает порочный круг, где по-
вышенные ГР и ИФР-1 приводят к прогрессированию 
инсулинорезистентности [17]. Кроме того, акромегалия 
приводит к нарушению толерантности к глюкозе у мно-
гих пациентов, а в 50% случаев — к сахарному диабету. 
Снижение поглощения глюкозы происходит за счет по-
вышения уровня свободных жирных кислот и снижения 
экспрессии рецепторов GLUT1 и GLUT 4 [18]. 

Гиперсекреция СТГ также приводит к развитию про-
воспалительного состояния в жировых тканях с измене-
нием генов, кодирующих висфатин и интерлейкин-6 [19]. 
Степень инсулинорезистентности коррелирует с уров-
нем ИФР-1 [20] и улучшается по мере лечения заболева-
ния. Описано, что уровни висфатина и ирисина корре-
лируют с метаболическими нарушениями и факторами 
сердечно-сосудистого риска [21, 22]. Когда проатеро-
склеротические эффекты, опосредованные MAPK, пре-
обладают над протективными эффектами, опосредо-
ванными PI3K-Akt, ГР и ИФР-1 оказывают отрицательное 
воздействие на сердечно-сосудистую систему [23].

СТГ и ИФР-1 играют ключевую роль в регулировании 
массы тела и состава тканей. Имеются данные, демон-
стрирующие изменения состава тела у пациентов с акро-
мегалией в зависимости от активности заболевания: они 
в активной стадии имеют высокий процент жировой мас-
сы и низкое содержание мышечной по сравнению с теми, 
кто находится в ремиссии [24, 25]. 

Репродуктивная дисфункция при сочетании морбид-
ного ожирения и микроаденомы гипофиза может быть 
объяснена как прямым воздействием гиперпродукции 
тропных гормонов (в том числе СТГ), так и вторичными 
метаболическими нарушениями, такими как нарушения 
углеводного обмена и дислипидемия [26, 27], что обу-
славливает необходимость комплексного обследования 
при первичном обращении. Ожирение само по себе ока-

зывает негативное влияние на репродуктивное здоро-
вье женщин. В работе Itriyeva K. и соавт. представили об-
зор данных о влиянии ожирения на менструальный цикл 
и репродукцию. Ожирение часто ассоциируется с гипе-
ринсулинемией, гиперсекрецией андрогенов, что может 
привести к ановуляторным циклам и способствует риску 
развития синдрома поликистозных яичников. После нор-
мализации метаболических нарушений у части женщин 
овуляторный менструальный цикл восстанавливается 
и наступает беременность [28, 29]. Акромегалия в актив-
ной стадии может снижать фертильность за счет прямого 
воздействия избыточного СТГ и ИФР-1 на репродуктив-
ную систему, что увеличивает риск осложнений при бе-
ременности, таких как преэклампсия ГСД. 

В одном из исследований оценивалось состояние ре-
продуктивной сферы у женщин после удаления аденомы 
гипофиза, авторы выяснили, что наступление беремен-
ности возможно, однако некоторые пациентки все еще 
сталкиваются с нарушением менструального цикла и неу-
довлетворительным результатом лечения бесплодия [30]. 
После удаления аденомы гипофиза у пациенток с акроме-
галией могут быть риски, включая рецидив заболевания, 
нарушение секреции гормонов и другие эндокринопатии. 
В исследовании Abreu A. и соавт. подчеркивают важность 
достижения компенсации акромегалии и нормализацию 
уровня СТГ и ИФР-1 перед планированием беременно-
сти  [1]. В другом исследовании авторы рассматривают 
случай успешного наступления беременности после ча-
стичной транссфеноидальной резекции макроаденомы 
гипофиза, что доказывает возможность восстановления 
фертильности и наступления беременности [31].

Бесплодие чаще наблюдается при активной стадии 
заболевания, и зачастую для наступления беременности 
пациенткам требуется лечение. Оценка исходного объе-
ма опухоли при планируемой беременности полезна для 
безопасного планирования мониторинга во время бере-
менности. Как следствие физиологических изменений, 
распространенность ГСД и гипертонии выше у женщин 
с акромегалией, но это, по-видимому, коррелирует с по-
казателями контроля до беременности, а не со степенью 
повышения уровня ИФР-1 [32].

Уже в раннем послеоперационном периоде у нашей 
пациентки достигнуто клиническое улучшение. В даль-
нейшем удалось нормализовать массу тела и своевре-
менно запланировать беременность. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Представленный клинический случай демонстри-
рует важность комплексной оценки пациентов с ожи-
рением, что позволяет своевременно начать лечение 
и дальнейшее планирование беременности. Обращает 
внимание связь между акромегалией и ожирением, ко-
торое само по себе является фактором риска развития 
репродуктивных нарушений. Ожирение усугубляет 
симптомы и может затруднять течение акромегалии, 
создавая дополнительные проблемы с репродуктивной 
функцией. Акромегалия, в свою очередь, может приво-
дить к различным изменениям, включая менструальную 
дисфункцию и снижение фертильности. Результаты ис-
следований показывают, что у пациенток с микроадено-
мой гипофиза, страдающих акромегалией и морбидным 
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ожирением, репродуктивная функция может улучшаться 
после получения адекватного лечения и достижения ре-
миссии заболевания. 

Данная статья подчеркивает необходимость ком-
плексного подхода к ведению пациентов с акромега-
лией, ожирением и репродуктивной дисфункцией, 
включая регулярный мониторинг показателей и инди-
видуализированные стратегии лечения.

Особое внимание следует уделять сбору истории бо-
лезни и жизни, наследственного анамнеза у пациенток 
с ожирением с целью раннего выявления каких-либо не-
мых эндокринопатий. 
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блицы и список литературы, не должен превы-
шать 6000 слов, включая пробелы. Объем статей, 
посвященных описанию клинических случаев, 
не более 6000 слов; краткие сообщения и письма 
в редакцию – в пределах 1500 слов. Количество 
слов в тексте можно узнать через меню Word 
(«Файл» - «Просмотреть свойства документа» - 
«Статистика») В случае, когда превышающий 
нормативы объем статьи, по мнению автора, 
оправдан и не может быть уменьшен, решение 
о публикации принимается на заседании редкол-
легии по рекомендации рецензента.

1.2. Формат текста рукописи. Текст должен быть 
напечатан шрифтом Times New Roman, иметь 
размер 12 pt и межстрочный интервал 1,0 pt. От-
ступы с каждой стороны страницы 2 см. Выделе-
ния в тексте можно проводить ТОЛЬКО курсивом 
или полужирным начертанием букв, но НЕ под-
черкиванием. Из текста необходимо удалить 
все повторяющиеся пробелы и лишние разрывы 
строк (в автоматическом режиме через сервис 
Microsoft Word «найти и заменить»). 

1.3. Файл с текстом статьи, загружаемый в форму 
для подачи рукописей, должен содержать всю ин-
формацию для публикации (в том числе рисунки 
и таблицы). Структура рукописи должна соответ-
ствовать шаблону: 
1.3.1. Русскоязычная аннотация

• Название статьи. 
• Авторы статьи. При написании авторов 

статьи фамилию следует указывать до ини-
циалов имени и отчества (Иванов П.С., Пе-
тров С.И., Сидоров И.П.)

• Название учреждения. Необходимо при-
вести официальное ПОЛНОЕ название 
учреждения (без сокращений). После на-
звания учреждения необходимо в скобках 
указать ФИО руководителя учреждения 
и его должность. Если в написании руко-
писи принимали участие авторы из разных 
учреждений, необходимо соотнести назва-
ния учреждений и ФИО авторов путем до-
бавления цифровых индексов в верхнем 

регистре перед названиями учреждений 
и фамилиями соответствующих авторов.

• Резюме статьи должно быть (если работа 
оригинальная) структурированным: ак-
туальность, цель, материалы и методы, 
результаты, выводы. Резюме должно пол-
ностью соответствовать содержанию ра-
боты. Объем текста резюме не должен 
превышать 250 слов (для коротких сооб-
щений, новостей, некрологов, редактор-
ских заметок – не более 150 слов).

• Ключевые слова. Необходимо указать клю-
чевые слова - от 3 до 10, способствующих 
индексированию статьи в поисковых систе-
мах. Ключевые слова должны попарно соот-
ветствовать на русском и английском языке. 

1.3.2. Англоязычная аннотация
• Article title. Англоязычное название должно 

быть грамотно с точки зрения английского 
языка, при этом по смыслу полностью со-
ответствовать русскоязычному названию 

• Author names. ФИО необходимо писать 
в соответствии с заграничным паспортом, 
или так же, как в ранее опубликованных 
в зарубежных журналах статьях. Авторам, 
публикующимся впервые и не имеющим 
заграничного паспорта, следует восполь-
зоваться стандартом транслитерации 
BGN/PCGN (см. ниже).

• Affiliation. Необходимо указывать ОФИ-
ЦИАЛЬНОЕ АНГЛОЯЗЫЧНОЕ НАЗВАНИЕ 
УЧРЕЖДЕНИЯ. Наиболее полный список 
названий учреждений и  их официаль-
ной англоязычной версии можно найти 
на сайте РУНЭБ eLibrary.ru

• Abstract. Англоязычная версия резюме 
статьи должна по смыслу и структуре пол-
ностью соответствовать русскоязычной 
и быть грамотной с точки зрения англий-
ского языка.

• Key words. Для выбора ключевых слов 
на  английском следует использовать те-
заурус Национальной медицинской би-
блиотеки США – Medical Subject Headings 
(MeSH).

1.3.3. Полный текст (на русском, английском или 
обоих языках) должен быть структуриро-
ванным по разделам. Структура полного 
текста рукописи, посвященной описанию 
результатов оригинальных исследований, 
должна соответствовать общепринятому 
шаблону и содержать разделы: введение 
(актуальность), цель и  задачи, материалы 
и методы (пациенты и методы), результаты, 
выводы, обсуждение (дискуссия).

1.3.4. Дополнительная информация (на рус-
ском, английском или обоих языках)

ЕДИ НЫЕ ТРЕ БО ВА НИЯ К МАТЕРИАЛАМ, ПРЕД СТАВ ЛЯ Е МЫМ В ЖУР НАЛ 
«ОЖИ РЕ НИЕ И МЕ ТА БО ЛИЗМ»
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• Информация о конфликте интересов. 
Авторы должны раскрыть потенциальные 
и  явные конфликты интересов, связан-
ные с рукописью. Конфликтом интересов 
может считаться любая ситуация (финан-
совые отношения, служба или  работа 
в  учреждениях, имеющих финансовый 
или политический интерес к публикуемым 
материалам, должностные обязанности 
и др.), способная повлиять на автора руко-
писи и привести к сокрытию, искажению 
данных, или изменить их трактовку. Нали-
чие конфликта интересов у одного или не-
скольких авторов не является поводом 
для отказа в публикации статьи. Выявлен-
ное редакцией сокрытие потенциальных 
и явных конфликтов интересов со стороны 
авторов может стать причиной отказа 
в рассмотрении и публикации рукописи.

• Информация о спонсорстве. Необхо-
димо указывать источник финансирова-
ния как  научной работы, так и процесса 
публикации статьи (фонд, коммерческая 
или государственная организация, частное 
лицо и др.). Указывать размер финансиро-
вания не требуется.

• Благодарности. Авторы могут выразить 
благодарности людям и организациям, 
способствовавшим публикации статьи 
в журнале, но не являющимся её авторами. 

1.3.5. Список литературы. В библиографии 
(пристатейном списке литературы) каж-
дый источник следует помещать с  новой 
строки под порядковым номером. Под-
робные правила оформления библио-
графии можно найти на сайте журнала 
в специальном разделе «Оформление би-
блиографии». Наиболее важные из них:

• В списке все работы перечисляются в по-
рядке цитирования, а НЕ в алфавитном по-
рядке.

• Количество цитируемых работ: в ориги-
нальных статьях и лекциях допускается 
до 20, в обзорах – до 60 источников;

• В тексте статьи ссылки на источники при-
водятся в квадратных скобках арабскими 
цифрами.

• В библиографическом описании каждого 
источника должны быть представлены 
ВСЕ АВТОРЫ. В случае, если у публикации 
более 4 авторов, то после 3-го автора не-
обходимо поставить сокращение «и  др.» 
или  "et al.". Недопустимо сокращать на-
звание статьи. Названия англоязычных 
журналов следует приводить в  соответ-
ствии с каталогом названий базы данных 
MedLine. Если журнал не  индексируется 
в MedLine, необходимо указывать его пол-
ное название. Названия отечественных 
журналов сокращать нельзя.

• Формат пристатейных списков литера-
туры должен соответствовать требова-

ниям и стандартам MedLine (U.S. National 
Information Standards Organization 
NISO  Z39.29-2005  [R2010]), что обеспечит 
в  дальнейшем индексирование статьи 
в международных базах данных (см. раздел 
«Оформление библиографии»). При ссылке 
на журнальные статьи (наиболее частый 
источник информации для  цитирования) 
следует придерживаться шаблона: 

 Автор АА, Соавтор ББ. Название статьи. На-
звание журнала. Год;Том(Номер):стр-стр.

• Следует обратить внимание на то, 
что  после инициал авторов не следует 
ставить точки. Название статьи и журнала 
не следует разделять знаком «//». Для опи-
сания даты выхода, тома, номера журнала 
и страниц, на которых опубликована ста-
тья, следует использовать сокращенный 
формат записи. Пример: 

Halpern SD, Ubel PA, Caplan AL. Solid-organ 
transplantation in HIV-infected patients. 
NEJM. 2002 Jul 25;347(4):284-287. 

Дедов ИИ, Шестакова МВ. Эпидемиология 
сахарного диабета и микрососудистых 
осложнений. Ожирение и метаболизм. 
2010;(3):17–22.

2. Английский язык и транслитерация. При публика-
ции статьи часть или вся информация должна быть 
дублирована на английский язык или транслитери-
рована (написана латинскими буквами). При транс-
литерации рекомендуется использовать стандарт 
BGN/PCGN (United States Board on Geographic Names 
/ Permanent Committee on Geographical Names for 
British Official Use), рекомендованный международ-
ным издательством Oxford University Press, как «British 
Standard». Для транслитерации текста в соответствии 
со стандартом BGN можно воспользоваться ссылкой 
http://ru.translit.ru/?account=bgn. 

3. Таблицы следует помещать в текст статьи, они должны 
иметь нумерованный заголовок и четко обозначен-
ные графы, удобные и понятные для чтения. Данные 
таблицы должны соответствовать цифрам в тексте, 
однако не должны дублировать представленную 
в нём информацию. Ссылки на таблицы в тексте обя-
зательны.

4. Рисунки должны быть контрастными и четкими. 
Объем графического материала минимальный (за ис-
ключение работ, где это оправдано характером ис-
следования). Каждый рисунок должен быть помещен 
в  текст и сопровождаться нумерованной подрису-
ночной подписью. Ссылки на рисунки в тексте обяза-
тельны.

5. Изображения (НЕ графики, диаграммы, схемы, чер-
тежи и другие рисованные иллюстрации) необхо-
димо загружать отдельно в специальном разделе 
формы для  подачи статьи в виде файлов формата 
*.jpeg, *.bmp, *.gif (*.doc – в случае, если на изображе-
ние нанесены дополнительные пометки). Разрешение 
изображения должно быть >300 dpi. К изображениям 
относятся снимки, полученные в ходе визуализирую-
щих методов исследования, фотографии, скриншоты 
экранов и др. Файлам изображений необходимо 
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присвоить название, соответствующее номеру ри-
сунка в тексте. В описании файла следует отдельно 
привести подрисуночную подпись, которая должна 
соответствовать названию фотографии, помещаемой 
в текст (пример: Рис. 1. Сеченов Иван Михайлович). 

6. Соответствие нормам этики. Для публикации ре-
зультатов оригинальной работы необходимо указать 
подписывали ли участники исследования инфор-
мированное согласие. В случае проведения иссле-
дований с участием животных  – соответствовал ли 
протокол исследования этическим принципам и нор-
мам проведения биомедицинских исследований 
с участием животных. В обоих случаях необходимо 
указать, был ли протокол исследования одобрен 

этическим комитетом (с приведением названия соот-
ветствующей организации, её расположения, номера 
протокола и даты заседания комитета). 

7. Сопроводительные документы. При подаче руко-
писи в редакцию журнала необходимо дополни-
тельно загрузить файлы, содержащие сканированные 
изображения заполненных и заверенных сопроводи-
тельных документов (в формате *.pdf ). К сопроводи-
тельным документам относится сопроводительное 
письмо с места работы автора с печатью и подписью 
руководителя организации, а также подписями всех 
соавторов (для каждой указанной в рукописи органи-
зации необходимо предоставить отдельное сопрово-
дительное письмо).

Интернет-сайт журнала «Ожирение и Метаболизм»: 
https://www.omet-endojournals.ru/jour

Журнал «Ожирение и Метаболизм» рекомендован ВАК для публикации результатов научных работ.

Оформить подписку на журнал можно
в любом почтовом отделении связи.

Индекс издания – 18351

Рукописи для публикации в журнале следует подавать в редакцию через сайт  
https://www.omet-endojournals.ru/jour
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