
Вісник медичних і біологічних досліджень
Bulletin of Medical and Biological Research1(15), 2023 ISSN 2706-6282(print)

ISSN 2706-6290(online)

26 
ОГЛЯДИ

REVIEWS

УДК 577.171: 612.015.39 
DOI 10.11603/bmbr.2706-6290.2023.1.13323

Р. Б. Алієв 

Інститут фізіології імені О. О. Богомольця НАН України, м. Київ

ОСОБЛИВОСТІ ЕНДОКРИННОЇ АКТИВНОСТІ АДИПОЗНОЇ ТКАНИНИ ПРИ 
МЕТАБОЛІЧНИХ РОЗЛАДАХ

©Р. Б. Алієв, 2023

Особливості ендокринної активності адипозної 
тканини при метаболічних розладах
Р. Б. Алієв 
Інститут фізіології імені О. О. Богомольця  
НАН України, м. Київ

Резюме. Починаючи з 80-х років минулого століт-
тя, надходять нові дані про продукцію жировою тка-
ниною цілого класу субстанцій регуляції фізіологічних 
та метаболічних процесів, які отримали назву адипо-
цитокіни. Ці біоактивні фактори, що виділяються жи-
ровою тканиною, циркулюють і передають інформа-
цію іншим метаболічно активним органам, таким як, 
м'язи, печінка, підшлункова залоза та мозок за допомо-
гою ендокринних механізмів.

Мета дослідження – проаналізувати та узагаль-
нити літературні джерела щодо вивчення сучасних 
відомостей про особливості ендокринної активності 
адипозної тканини при метаболічних розладах та їх 
зв’язку з розвитком запалення. 

Матеріали і методи. У дослідженні використано 
аналітичний та бібліосемантичний методи. Під час 
проведення наукового пошуку було проведено огляд та 
проаналізовано 34 джерела сучасної вітчизняної та за-
рубіжної літератури.

Результати. Хронічне запалення жирової тканини 
значною мірою пов'язане з підвищеним накопиченням 
прозапальних макрофагів, які є основними імунними 
клітинами, що секретують більшу частину запальних 
цитокінів. У рамках взаємозв’язку ожиріння, запален-
ня та інсулінорезистентності заслуговують на увагу 
такі цитокіни, як лептин, адипонектин, фактор некро-
зу пухлини-α (TNF-α) та інтерлейкін-6 (ІL-6). Розуміння 
властивостей цих речовин дозволить отримати уяв-
лення про можливу сферу впливу адипозної тканини на 
організм. Лептин слугує сполучною ланкою між адипо-
цитами і β-клітинами підшлункової залози, стимулюю-
чи секрецію інсуліну в умовах інсулінорезистентності. 
Цей адипокін являє собою циркулюючий протеїн та його 
мішенню є аркоподібні ядра гіпоталамуса, вплив на які 
визначає наша харчова поведінка. Адипонектин регу-
лює енергетичний гомеостаз і надає антизапальний 
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Summary. Since the 80s of the last century, new data 

have been received on the production by adipose tissue of 
a whole class of substances regulating physiological and 
metabolic processes, which were named adipocytokines. 
These bioactive factors secreted by adipose tissue circulate 
and transmit information to other metabolically active 
organs such as muscle, liver, pancreas, and brain through 
endocrine mechanisms.

The aim of the study – analysis of literary sources 
with the study of modern views on the peculiarities of the 
endocrine activity of adipose tissue in metabolic disorders in 
order to improve the understanding of this topic.

Materials and Methods. Analytical and bibliosemantic 
methods were used in the scientific search, 34 sources of 
modern domestic and foreign literature were reviewed and 
analyzed.

Results. Chronic inflammation of adipose tissue is 
largely associated with increased accumulation of pro-
inflammatory macrophages, which are the main immune 
cells that secrete most of the inflammatory cytokines. 
Cytokines such as leptin, adiponectin, tumor necrosis 
factor-α (TNF-α), and interleukin-6 (IL-6) deserve attention 
as part of the relationship between obesity, inflammation, 
and insulin resistance. Understanding the properties 
of these substances will allow you to get an idea of ​​the 
possible spheres of influence of adipose tissue on the body. 
Leptin serves as a link between adipocytes and β-cells of 
the pancreas, stimulating insulin secretion in conditions of 
insulin resistance. This adipokine is a circulating protein 
and its target is the arcuate nuclei of the hypothalamus, 
the influence of which determines our eating behavior. 
Adiponectin regulates energy homeostasis and has anti-
inflammatory and anti-atherogenic effects. Expression, 
secretion, and plasma levels of adiponectin are reduced 
in obesity and/or abdominal adipose tissue distribution, 
thereby emphasizing the inverse relationship between 
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та антиатерогенний ефекти. Експресія, секреція та 
плазмовий рівень адипонектину знижуються при ожи-
рінні та/або абдомінальному розподілі жирової тканини, 
тим самим підкресливши зворотний взаємозв'язок сту-
пеня ожиріння та продукції адипонектину. TNF-α знижує 
передачу інформаційного сигналу біологічної дії інсуліну, 
посилюючи інсулінорезистентність, постійно наявну 
при ЦД 2 типу, а також перешкоджаючи поглинання 
глюкози і вільних жирних кислот жировою тканиною, 
та залучений у патогенез інсулінорезистентності як 
у печінці, так і в м'язах. Рецептор ІL-6 експресується в 
декількох ділянках мозку, таких, як гіпоталамус, в якому 
він контролює апетит та споживання енергії. Встанов-
лено, що рівень експресії гена ІL-6 в жировій тканині має 
пряму кореляцію як зі ступенем активування поглинан-
ня глюкози, так і зі ступенем вираження інсулінорезис-
тентності та гіперінсулінемії.

Висновки. Дисфункція жирової тканини як причин-
ний фактор пов'язаний із метаболічними розладами. 
Відомо, що зміна концентрації різних адипокінів впливає 
на характер виникнення та перебіг прозапальних чи про-
тизапальних реакцій. Таким чином, наведені дані літера-
тури свідчать про те, що метаболічні розлади перебі-
гають зі значними відхиленнями від фізіологічного рівня 
концентрацій прозапальних цитокінів та адипокінів.

Ключові слова: адипозна тканина; адипокіни; 
метаболічні розлади. 

the degree of obesity and adiponectin production. TNF-α 
reduces the transmission of the information signal of the 
biological action of insulin, increasing insulin resistance, 
which is constantly present in type 2 diabetes, as well as 
preventing the absorption of glucose and free fatty acids 
by adipose tissue, and is involved in the pathogenesis of 
insulin resistance in both the liver and muscles. The IL-6 
receptor is expressed in several brain regions, such as the 
hypothalamus, where it controls appetite and energy intake. 
It was established that the level of IL-6 gene expression in 
adipose tissue has a direct correlation both with the degree 
of activation of glucose absorption and with the degree of 
expression of insulin resistance and hyperinsulinemia.

Conclusions. Adipose tissue dysfunction as a causal 
factor is associated with metabolic disorders. It is known 
that a change in the concentration of various adipokines 
affects the nature and course of pro-inflammatory or 
anti-inflammatory reactions. Thus, the given data from 
the literature indicate that metabolic disorders occur 
with significant deviations from the physiological level 
of concentrations of pro-inflammatory cytokines and 
adipokines.

 
 
 
Key words: adipose tissue; adipokines; metabolic 
disorders.

ВСТУП
За останні два десятиліття було докладено знач

них зусиль для розуміння процесів, що відбуваються 
в жировій тканині, та її фізіологічних функцій. По-
чинаючи з 80-х років минулого століття, надходять 
нові дані про продукцію жировою тканиною цілого 
класу субстанцій регуляції фізіологічних та метабо-
лічних процесів, які отримали назву адипоцитокіни, 
загальними властивостями яких є: участь у регуляції 
обмінних процесів на місцевому або системному 
рівні, підвищення або зниження чутливості тканин 
до інсуліну, а також прозапальна або протизапальна 
дії. Ці біоактивні фактори, що виділяються жировою 
тканиною, циркулюють і передають інформацію ін-
шим метаболічно активним органам, таким, як м'язи, 
печінка, підшлункова залоза та мозок за допомогою 
ендокринних механізмів, тим самим модулюючи 
системний метаболізм [1, 2]. 

З одного боку, жирова тканина виконує енер-
гетичну функцію, яка полягає у накопиченні та ви-
вільненні ліпідів, а з іншого, – ендокринну функцію 
і виробляє безліч факторів, які циркулюють та 
регулюють системний метаболізм та запалення 
[3]. Жирова тканина гістологічно поділяється на 
три типи: біла, що становить понад 95 % жирової 
маси, бура, яка становить від 1 до 2 % жиру, та ко-
ричнева. Остання являє собою клітини, вкраплені в 
білу жирову тканину, що здатні трансформуватися 
в коричневоподібні адипоцити після дії холоду або 
адренергічної стимуляції. Біла жирова тканина 

являє собою депо для накопичення жиру та слугує 
найбільшим ендокринним органом для системної 
секреції адипокінів та цитокінів [4]. Якщо корич-
нева адипозна тканина бере участь у механізмі 
вироблення енергії для організму, то біла виконує 
кілька функцій: забезпечення термозаощадження, 
визначення форми тіла, що особливо важливе для 
сексуальної привабливості жінок, збереження енер-
гії, амортизація при механічних ударах, виконання 
ендокринної функції, заповнення вільних просторів 
організму, полегшення ковзання м'язів при їх русі [5].

Метою дослідження було проаналізувати та 
узагальнити літературні джерела щодо вивчення 
сучасних відомостей про особливості ендокринної 
активності адипозної тканини при метаболічних роз-
ладах та їх зв’язку з розвитком запалення. 

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ 
У дослідженні використано аналітичний та 

бібліосемантичний методи. Під час проведення 
наукового пошуку було проведено огляд та про-
аналізовано 34 джерела сучасної вітчизняної та 
зарубіжної літератури.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ 
Взаємозв'язок між запаленням та метаболічною 

дисфункцією називають імунометаболізмом, який 
включає вплив імунних клітин на регуляцію систем-
ного метаболізму, а також вплив метаболізму імунних 
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клітин на запалення [6]. Хронічне запалення жиро-
вої тканини значною мірою пов'язане з підвищеним 
накопиченням прозапальних макрофагів, які є осно-
вними імунними клітинами, що секретують більшу 
частину запальних цитокінів, галектину-3 та екзосом 
як у людини, так і в мишей. Відсотковий вміст макро-
фагів у адипозній тканині залежить від індексу маси 
тіла: зі збільшенням маси тіла збільшується кількість 
макрофагів, які фагоцитують жирові фрагменти за-
гинувших адипоцитів [7, 8]. Зниження маси супрово-
джується зменшенням вираження запального про-
цесу в адипозній тканини та корелює зі зменшенням 
інфільтрації тканини макрофагами. Зі збільшенням 
жирової маси макрофаги, що інфільтрують адипозну 
тканину, також піддаються фенотиповому переклю-
ченню з M2-подібних поляризованих протизапальних 
на M1-подібні поляризовані прозапальні клітини, які 
продукують прозапальні цитокіни, активні форми 
кисню, оксид азоту та знищують патогени [9, 10]. На-
копичення макрофагів в адипозній тканині пов’язано 
з підвищеним виробленням хемокінів та збільшенням 
проліферації резидентних макрофагів [11, 12]. 

У рамках взаємозв’язку ожиріння, запалення та 
інсулінорезистентності заслуговують на увагу такі 
цитокіни, як лептин, адипонектин, фактор некрозу 
пухлини-α (TNF-α) та інтерлейкін-6 (ІL-6). Розумін-
ня властивостей цих речовин дозволить отримати 
уявлення про можливу сферу впливу адипозної 
тканини на організм.

Лептин відкрили в 1949 р. у результаті картування 
генома миші з ожирінням, проведеного в Джексо-
нівській лабораторії. Регуляторний ефект лептину 
опосередковується через взаємодію зі специфічними 
до нього лептиновими рецепторами на плазматичній 
мембрані. Він регулює споживання їжі, масу тіла, 
репродуктивну функцію та відіграє життєво важливу 
роль у розвитку плода, прозапальних імунних реакці-
ях, ангіогенезі та ліполізі [13, 14]. Рецептори лептину 
експресуються по всьому тілу, включаючи централь-
ну нервову систему, де він регулює нейроендокринну 
функцію, харчову поведінку та витрату енергії. Інсулін 
та інші пептидні гормони підшлункової залози, вклю-
чаючи амілін, глюкагон та поліпептиди підшлункової 
залози, знижують споживання їжі та впливають на 
секрецію лептину. Лептин слугує сполучною ланкою 
між адипоцитами і β-клітинами підшлункової залози, 
стимулюючи секрецію інсуліну в умовах інсуліно-
резистентності. Гіперпродукція лептину жировою 
тканиною супроводжується підвищенням ступеня ін-
сулінорезистентності, й цей ефект опосередковуєть-
ся впливом адренергічної системи у периферійних 
тканинах. Блокада транспорту глюкози або гліколізу 
при наявності високих рівнів інсуліну пригнічує екс-
пресію та секрецію лептину в адипоцитах. Відомо, 
що лептин сам відіграє важливу роль у розвитку 
резистентності до своєї дії, що називають «лептин-
індукованою лептинорезистентністю». Перманентне 

підвищення рівня лептину погіршує стан лептинових 
рецепторів і зменшує їх загальну кількість. При цьому 
розвивається лептинорезистентність, яка збільшує 
схильність пацієнтів до аліментарного ожиріння, 
що сприяє подальшому зростанню рівня лептину 
та посиленню лептинорезистентності. Таким чином 
формується порочне коло [15].

 У моделях гризунів із ліподистрофією лептин 
посилює розщеплення тригліцеридів у скелетних 
м'язах, окиснення жирних кислот у скелетних м'язах 
та печінці, а також кетогенез у печінці. Відповідно, 
лептин зменшує розмір депо жирової тканини та 
знижує вміст ліпідів у скелетних м'язах, а також в 
печінці. Отже, лептин покращує метаболізм глюкози 
та ліпідів у гризунів [16–18]. 

Цей адипокін являє собою циркулюючий протеїн 
та його мішенню є аркоподібні ядра гіпоталамуса, 
вплив на які визначає наша харчова поведінка. 
При підвищенні індексу маси тіла відбувається 
збільшення секреції лептину, що призводить до 
зниження споживання їжі. Необхідно зазначити, 
що при порушенні сприйняття лептинових сигналів 
порушується секреція багатьох нейропептидів, що 
регулюють харчову поведінку і витрату енергії. Хоча 
лептин повинен знижувати масу при циркуляції на 
високих рівнях, багато типових випадків ожиріння 
демонструють резистентність до лептину. Лептино-
резистентність може бути пов'язана або з дефектом 
транспорту лептину через гематоенцефалічний 
бар'єр, або з дефіцитом внутрішньоклітинних сиг-
нальних механізмів нижче рівня лептину [19, 20].

 Доведено, що рівень лептину залежить від ен-
докринного статусу. Наприклад, концентрація його 
вище у жінок порівняно з чоловіками. Це може бути 
пов'язано також із різним розподілом жирової ткани-
ни у чоловіків та жінок, в яких сильніше розвинений 
підшкірний шар жиру, а від цього залежить різна 
швидкість синтезу лептину. Крім впливу на харчову 
поведінку, він впливає і на інші відділи головного мозку, 
що регулюють функцію щитоподібної залози, гонад 
та симпатичну нервову систему [21, 22]. Мішенню 
дії лептину в гіпофізі є гонадотрофи, які експресують 
повнорозмірні лептинові рецептори Ob-Rb. В умовах 
in vitro лептин стимулює секрецію культивованими 
гонадотрофами як лютеїнізуючого, так і фолікулости-
мулюючого гормонів (ФСГ), разом з тим, як в умовах  
in vivo спостерігається стимуляція секреції лише 
першого. Лептин у низьких концентраціях підвищує 
секрецію ФСГ, разим з тим, як при підвищенні його 
концентрації секреція гормону пригнічується.

Серед адипокінів особливу увагу вчених приваб
лює адипонектин – це білок із молекулярною масою 
близько 30 кДа, що складається з 244 поліпептидів 
та продукується як білими, так і коричневими ади-
поцитами з найвищим рівнем у підшкірній жировій 
тканині. Цей гормон має різні ефекти на організм. 
При обстеженні хворих на ЦД 2 типу було виявлено 



1(15), 2023Вісник медичних і біологічних досліджень
Bulletin of Medical and Biological Research

ISSN 2706-6282(print)
ISSN 2706-6290(online)

29 Огляди
Reviews 29 

значне зниження рівня адипонектину порівняно з 
пацієнтами без діабету. Крім того, при станах, які 
супроводжуються запальною реакцією жирової тка-
нини, секреція адипонектину знижена, що зумовлено 
придушенням активності транскрипційного фактора 
– ядерного фактора каппа-бі (NF-κB) в макрофагах 
та моноцитах, а також в ендотеліальних клітинах [23, 
24]. Адипонектин регулює енергетичний гомеостаз і 
надає антизапальний та антиатерогенний ефекти. 
Протизапальні властивості адипонектину зумовлені 
зменшенням адгезії нейтрофілів, активацією макро-
фагів, вивільненням оксиду азоту з судинної стінки, 
зниженням концентрації розчиненого Е-селектину та 
зменшенням активації тромбоцитів. При ушкодженні 
судинної стінки він швидко накопичується в субен-
дотеліальному просторі, перешкоджаючи при цьому 
експресії молекул адгезії, акумуляції окиснених ліпо-
протеїнів низької щільності (ЛПНЩ) і трансформації 
макрофагів у пінисті клітини, і пригнічує проліфера-
цію гладком'язових клітин. 

Дослідження рівня адипонектину та показників 
ліпідного обміну виявили, що рівень адипонектину зна-
ходиться у зворотній залежності від кількості ЛПНЩ 
та тригліцеридів у плазмі крові та в прямій залежності 
з кількістю ліпопротеїнів високої щільності (ЛПВЩ). 
Адипонектин пригнічує активність ферментів печінки, 
що беруть участь в глюконеогенезі, тобто під його 
впливом знижується швидкість утворення у печінці 
ендогенної глюкози. Це сприяє збільшенню тран-
спорту глюкози в м'язи, що активує окиснення жирних 
кислот і підвищує чутливість тканин до інсуліну. Екс-
пресія, секреція та плазмовий рівень адипонектину 
знижуються при ожирінні та/або абдомінальному 
розподілі жирової тканини, тим самим підкресливши 
зворотний взаємозв'язок між ступенем ожиріння та 
продукцією адипонектину [25–27]. Деякі дослідники 
пояснюють це наявністю інгібіторів експресії та/або 
секреції адипонектину, що продукуються жировою 
тканиною. Доведено, що принаймні одним із таких 
інгібіторів є TNF-α. 

TNF-α є типовим прозапальним цитокіном та одно-
часно адипокіном, який продукується моноцитами, ма-
крофагами, ендотеліоцитами, мастоцитами, клітина-
ми нейроглії і в окремих випадках – Т- і В-лімфоцитами 
і має 157 амінокислотних залишків з молекулярною 
масою 17 кДа [28]. Тривалий час вважалося, що осно-
вними продуцентами TNF-α є моноцити/макрофаги у 
відповідь на вплив різних видів імунних модуляторів і 
тільки в 1993 р. в експерименті було вперше описано 
продукцію TNF-α жировою тканиною, а в подальших 
дослідженнях описані його зміни при ЦД 2 типу в 
людини [29, 30]. Цей цитокін відіграє важливу роль у 
розвитку інсулінорезистентності за рахунок зниження 
фосфорилювання тирозину інсулінового рецептора 
та субстрату інсулінового рецептора першого типу в 
м'язовій тканині та в абдомінальній жировій тканині. 
TNF-α знижує передачу інформаційного сигналу 

біологічної дії інсуліну, посилюючи інсулінорезис-
тентність, постійно присутню при ЦД 2 типу, а також 
перешкоджаючи поглинання глюкози і вільних жирних 
кислот жировою тканиною, та залучений в патогенез 
інсулінорезистентності як у печінці, так і в м'язах. По-
казано, що активація серинкінази TNF-α підвищує 
фосфорилювання серину в субстраті інсулінових 
рецепторів 1 та 2 типів, що послаблює проведення 
інсулінового сигналу. Поряд з цим, TNF-α пригнічує 
функціональну активність β-клітин і потенціює глю-
козотоксичність, що призводить до розвитку ЦД 2 
типу [31, 32]. 

Зокрема, з ожирінням пов'язують ще один про-
запальний цитокін – ІL-6, який являю собою глі-
копротеїн із молекулярною масою 20–30 кДа, що 
включає 183 амінокислотних залишки. Близько 30 % 
циркулюючого ІL-6 продукується абдомінальною жи-
ровою тканиною, решта 70 % секретується багатьма 
тканинами і клітинами, включаючи моноцити, макро-
фаги, фібробласти, Т- і В-лімфоцити, гепатоцити, 
кератиноцити, ендотеліальні, кровотворні клітини, 
клітини пухлин різного походження. Рецептор ІL-6 
також експресується в декількох ділянках мозку, та-
ких, як гіпоталамус, в якому він контролює апетит та 
споживання енергії. Встановлено, що рівень експресії 
гена ІL-6 в жировій тканині має пряму кореляцію як 
зі ступенем активування поглинання глюкози, так 
і зі ступенем вираження інсулінорезистентності та 
гіперінсулінемії. Концентрація ІL-6 у крові прямо коре-
лює з індексом маси тіла та підвищена при ожирінні, 
інсулінорезистентності та ЦД 2 типу. Разом з тим, 
ІL-6 може чинити і протизапальний ефект за рахунок 
зниження рівнів TNF-α та інтерферону [33, 34]. 

Перспективи подальших досліджень поляга-
ють у встановленні нових та деталізації відомих 
адипокін- та цитокінзалежних механізмів регуляції 
метаболізму та запалення. 

ВИСНОВКИ 
Адипозна тканина відіграє важливу роль у регу-

ляції системного метаболічного гомеостазу завдяки 
своєму глибокому впливу на накопичення енергії та 
ендокринну функцію. Дисфункція жирової тканини, 
як причинний фактор, пов'язаний із метаболічними 
розладами. Відомо, що зміна концентрації різних 
адипокінів впливає на характер виникнення та пере-
біг прозапальних чи протизапальних реакцій. Наве-
дені дані літератури свідчать про те, що метаболічні 
розлади перебігають зі значними відхиленнями від 
фізіологічного рівня концентрацій прозапальних ци-
токінів та адипокінів, зокрема лептину, адипонектину, 
TNF-α та ІL-6, які беруть участь у механізмах розви-
тку ожиріння, запалення та інсулінорезистентності. 

Робота є фрагментом НДР «Молекулярно-гене-
тичні механізми впливу гіпоксії на перебіг запалення 
та метаболічних розладів», № держ. реєстрації 
0119U103909. 
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