
ОРЕНБУРГСКИЙ МЕДИЦИНСКИЙ ВЕСТНИК, ТОМ VI, № 3 (23)

12

УДК 577.16:616-056.25

Е. Н. ЛЕБЕДЕВА, Н. П. СЕТКО, С. Н. АФОНИНА
ВИТАМИНЫ И ОЖИРЕНИЕ
Оренбургский государственный медицинский университет

E. N. LEBEDEVA, N. P. SETKO, S. N. AFONINA 
VITAMINS AND OBESITY
Orenburg State Medical University

РЕЗЮМЕ
В обзоре представлены современные данные 

об участии жирорастворимых витаминов в ме-
таболизме и процессах адипогенеза и воспаления 
в жировой ткани, а также об их роли в развитии 
дисфункции жировой ткани и ожирении.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ЖИРОВАЯ 
ТКАНЬ, АДИПОЦИТЫ, АДИПОГЕНЕЗ, 
ВОСПАЛЕНИЕ, ОЖИРЕНИЕ, ВИТАМИНЫ  
D, А, С, Е.

SUMMERY
The review presents current views on the involve-

ment of vitamins in the development of adipose tissue 
dysfunction and obesity.

KEY WORDS: ADIPOSE TISSUE, ADIPOCYTES; 
INFLAMMATION, ADIPOGENESIS, OBESITY, 
VITAMINS D, A, C, E. 

Ожирение – хроническое, широко распро-
страненное заболевание, имеющее огромные 
экономические последствия и получившее опре-
деление глобальной неинфекционной эпидемии 
XXI века или «globesity» [1]. Жировая ткань в на-
стоящее время рассматривается как эндокринный 
орган, который, наряду с участием в липидном 
обмене, вырабатывает гормоны, цитокины, хемо-
кины, факторы роста. Ожирение сопровождается 

увеличением количества жировой ткани в ор-
ганизме за счет гипертрофии и/или гиперпла-
зии адипоцитов [3]. Новая концепция ожирения 
трактует ожирение как заболевание, связанное 
с хроническим воспалением жировой ткани, ха-
рактеризующееся аномальной секрецией цито-
кинов, белков острой фазы и других медиаторов 
иммунного ответа [1].

Ожирение представляет собой серьезную про-
блему, так как с 1980-х гг. отмечается значительный 
рост числа людей с ожирением. В период с 1980 
по 2008 гг. в таких странах, как США и Англия, 
количество тучных людей увеличилось вдвое. 
Столь интенсивный рост числа лиц, страдающих 
ожирением, обусловлен образом жизни, демо-
графическими, социально-культурными, биоло-
гическими причинами. По данным Всемирной 
организации здравоохранения, в 2014 году более 
1,9 млрд взрослых людей в возрасте 18 лет и стар-
ше имели избыточный вес, а свыше 600 млн чело-
век страдали от ожирения. Предполагается, что 
к 2030 году количество людей с ожирением в мире 
достигнет 1,12 млрд, а 2,16 млрд будут иметь из-
быточный вес [3]. В период с 1994 по 2012 гг. для 
всего населения России также отмечается суще-
ственное увеличение как средних величин индекса 
массы тела (ИМТ), так и увеличение частоты ожи-
рения (ИМТ > 30,0 кг/м2). Наиболее существен-
ный рост частоты ожирения выявлен в основном 
среди мужчин, особенно в 2005–2012 гг., тогда 
как среди женщин рост частоты ожирения был 
незначительным. Наиболее быстрый рост часто-
ты избыточной массы тела и ожирения у мужчин 
отмечается в возрастной период от 20 до 30 лет, 
а в дальнейшем, с возрастом, прирост частоты 
избыточной массы тела незначителен, а прирост 
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частоты ожирения не превышает 5% в 60-летнем 
возрасте по сравнению с 30-летним. У женщин 
отмечается практически линейное увеличение ча-
стоты как избыточной массы тела, так и частоты 
ожирения в возрастной период 20–60 лет. Срав-
нительный анализ распространенности ожирения 
за 2000–2012 гг. в России показал те же тенден-
ции, характерные для развитых стран мира в по-
следние десятилетия. Скорость прироста частоты 
ожирения в целом среди взрослого населения как 
за 2000–2005 гг., так и за 2005–2012 гг. составила 
0,4% в год. В то же время среди мужчин выявлено 
существенное ускорение роста частоты ожире-
ния с 2005 по 2012 гг. (0,61% в год) по сравнению 
с 2000–2005 гг. (0,44% в год). Увеличение частоты 
ожирения с 2000 по 2012 гг. наблюдалось во всех 
регионах РФ.

Мировые и российские эксперты отмечают, что 
ущерб от ожирения сопоставим с ежегодными по-
терями экономики из-за вооруженных конфликтов 
или из-за курения. По данным опубликованно-
го доклада консалтинговой компании McKinsey 
Global Institute, борьба с ожирением обходится 
населению Земли в 2 трлн долларов ежегодно.

Ежегодно от болезней, связанных с излишним 
весом или ожирением, умирает 2,6 млн человек. 
Ожирение является фактором риска развития 
сахарного диабета 2-го типа, гипертонии, дис-
липидемии, сердечно-сосудистых заболеваний 
(ССЗ) и некоторых видов рака, оно часто при-
водит к ухудшению качества жизни и депрес-
сии [3, 5].

Хотя этиопатогенез ожирения во многом 
неясен, считается, что генетические и средовые 
факторы определяют его развитие и прогресси-
рование. При ожирении наблюдается избыточ-
ное накопление жира в жировой ткани. Жировая 
ткань состоит из нескольких типов клеток, вклю-
чая зрелые адипоциты, стромальные сосудистые 
фракции, состоящие из преадипоцитов, иммун-
ных клеток, клеток-предшественников и сосуди-
стых эндотелиальных клеток. У человека почти 30 
млрд адипоцитов присутствуют в жировой ткани 
в подростковом возрасте, и это число может уве-
личиться до 40–60 млрд клеток при ожирении, со-
ставив 0,5–1% от общего числа клеток тела. Размер 

зрелого адипоцита колеблется от 10 до 200 мкм 
и вмещает 0,5–1 мкг жира (максимум 4 мкг при 
избытке энергетических ресурсов). У здоровых 
людей на адипоциты приходится примерно 20% 
от веса тела, но колебания жировой массы могут 
составлять от 2–3% (у спортсменов) до 60–70% 
массы тела у лиц, страдающих ожирением.

В настоящее время активно изучается роль 
витаминов в развитии ожирения. Предполага-
ется, что существует потенциальная связь меж-
ду нарушением обмена витаминов и развитием 
ожирения [12]. Проводимые экспериментальные 
исследования направлены на изучение роли ви-
таминов в процессах адипогенеза, метаболизма 
адипоцитов, участии витаминов в синтезе цито-
кинов, в процессах формирования энергетиче-
ского гомеостаза, в стимуляции воспалительных 
процессов в жировой ткани.

В настоящее время В. Б. Спиричевым (2005) 
предложена классификация витаминов, осно-
ванная на характере их специфических функций.

В соответствии с этой классификацией вита-
мины делятся на 3 группы.

1. В первую, самую многочисленную, группу 
входят витамины, из которых в организме об-
разуются коферменты и простетические группы 
различных ферментов. К этим витаминам, назы-
ваемым иногда энзимовитаминами, относятся:

• водорастворимые витамины группы В;
• витамин К, осуществляющий коферментные 

функции в реакции γ-карбоксилирования остат-
ков глутаминовой кислоты в ряде кальцийсвязы-
вающих белков;

• витамин А, являющийся в форме ретиналя 
простетической группой зрительного белка ро-
допсина, участвующего в процессе фоторецепции. 
Другая форма витамина А – ретинилфосфат – мо-
жет выполнять функцию кофермента – перенос-
чика остатков сахаров в синтезе гликопротеидов 
клеточных мембран.

2. Ко второй группе относятся витамины- 
антиоксиданты:

• аскорбиновая кислота (витамин С);
• витамин Е (токоферолы), входящий в систему 

антиоксидантной защиты организма от повреж-
дающего действия активных форм кислорода;
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• β-каротин, ликопин, лютеин и другие кароти-
ноиды, которые независимо от наличия или отсут-
ствия у них способности превращаться в витамин 
А обладают собственной, не связанной с этим 
превращением антиоксидантной активностью;

• антиоксидантной активностью обладают 
и многие биофлавоноиды.

3. Третью группу образуют витамины-прогор-
моны, активные формы которых обладают гормо-
нальной активностью. К ним относятся:

• витамин А, гормональной формой которого 
является ретиноевая кислота, играющая важ-
ную роль в процессах роста и дифференциации 
эпителиальных тканей, и витамин D, активным 
метаболитом которого является 1,25-диоксихоле-
кальциферол (кальцитриол).

Данные о распространенности витаминной 
недостаточности у больных с ожирением и сахар-
ным диабетом представлены в таблице.

Роль витаминов группы D, относящихся 
к классу биологически активных соединений 
стероидной природы, в регуляции фосфорно-
кальциевого метаболизма в организме достаточно 
широко известна [1, 6, 8–11]. В последние годы на-
копилось значительное количество данных о том, 
что витамин D, наряду с влиянием на костную 
ткань, участвует в регуляции других важных 
физиологических процессов, поддерживающих 
функционирование многих органов и систем. 

Термином «витамин D» часто обозначают сходные 
по химическому строению биологически неак-
тивные формы (эргокальциферол, холекальци-
ферол и др.). Однако только конечный активный 
продукт превращения витамина D в организме – 
кальцитриол – представляет собой истинный гор-
мон (рис. 1). Недостаточный уровень витамина 
D связывают с повышенным риском развития 
нескелетных патологий: сердечно-сосудистых 
и онкологических заболеваний, гипертонии, 
диабета, рассеянного склероза, ревматоидно-
го артрита и др. неинфекционных заболеваний, 
в том числе ожирения. Обнаружение рецепторов 
к кальцитриолу, наиболее гормонально активной 
формой витамина D, более чем в 40 различных 
тканях организма, в том числе и в клетках им-
мунной системы, способствовало повышению 
интереса к исследованиям его иммуномодулиру-
ющих и противовоспалительных свойств [5, 19].  
Дефицит витамина D широко распространен да-
же в относительно обеспеченных европейских 
странах [10] вследствие «вестернизации» пита-
ния. Например, недавнее исследование когорты 
из 1006 подростков 12–17 лет показало низкую 
обеспеченность витамином в 9 странах ЕС.

В настоящее время считается, что витамин D 
через свои рецепторы участвует в регуляции при-
мерно 10% всех генов человека. Кроме того, было 
установлено, что фермент 1-альфа-гидроксилаза, 

Таблица – Распространенность витаминной недостаточности у больных с ожирением и сахарным диабетом [30]

ВИТАМИН
РАСПРОСТРАНЕНИЕ ДЕФИЦИТА

ПРИ ОЖИРЕНИИ ПРИ СД

Тиамин (В1) 15–29% 17–79%

Пиридоксин (В6) До 11% —

Кобаламин (В12) 3–8% 22%

Фолиевая кислота 3–4% —

Аскорбиновая кислота 35–45% —

ЖИРОРАСТВОРИМЫЕ ВИТАМИНЫ

Ретинол 17% —

Витамин D 80–90% 85–95%

Витамин К — —

Витамин Е 0 0
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который обеспечивает синтез 1,25(OH)2D, при-
сутствует не только в почках, кишечнике, кост-
ной и хрящевой тканях, но также в клетках кожи, 
нервной системы, плаценты, яичек, селезенки, 
лимфатических узлов, скелетных мышц, легких, 
печени, моноцитах, макрофагах, стволовых клет-
ках [14]. Это свидетельствует о наличии других, 
помимо почек, источниках гормональных форм 
VD и о потребностях в витамине не только клеток 
кишечника и скелета, но и других тканей и орга-
нов (рис. 2).

Низкий уровень витамина D в сыворотке крови 
наиболее часто наблюдается у больных с ожире-
нием [13]. Ожирение сопровождается снижением 
биодоступности витамина D, причем по мере уве-
личения ИМТ у пациентов наблюдается снижение 
сывороточной концентрации 25(ОН)D и повыше-
ние уровня ПТГ крови. Наиболее часто дефицит 
витамина D отмечается при морбидном ожирении 
(до 60% случаев), в этой же категории больных поч-
ти в 50% случаев имеется ВГПТ. При назначении 
профилактики и лечения дефицита витамина D 

Рисунок 1 – Метаболизм и биологические эффекты витамина D
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лицам, страдающим ожирением, требуются более 
высокие дозы препаратов.

Установлено, что низкие концентрации 
1,25(ОН)2D ингибируют липогенез и уменьшают 
накопление триглицеридов [11, 14]. В то же время 
существуют данные о том, что в условиях дефици-
та витамина D наблюдается активация липогенеза 
и торможение липолиза, приводящие к увели-
чению количества жировой ткани [24]. В экспе-
риментальных исследованиях было выявлено, 
что гормонально активная форма витамина D,  
кальцитриол, ингибирует пролиферацию пре-
адипоцитов свиней, причем отмечается четкая 
зависимость между вводимой дозой витамина 
и наблюдаемым эффектом [13]. Это ингибирова-
ние может быть обусловлено индукцией апоптоза 
под действием витамина D [1, 19]. Установлено, 
что 1,25(ОН)D играет ключевую роль в ингиби-
ровании дифференцировки адипоцитов. У лю-
дей витамин D, вероятно, активирует процесс 

адипогенеза. Вероятный механизм этого эффек-
та связан с заменой зрелых адипоцитов новы-
ми, чувствительными к инсулину клетками [1, 2]. 
Имеются сведения, указывающие на то, что вита-
мин Д3 способен защитить клетки жировой ткани 
от воспаления при ожирении, снижая высвобож-
дение МСР‑1 и других противовоспалительных 
цитокинов из преадипоцитов [8]. 1,25(ОН)2D 
уменьшает экспрессию воспалительных марке-
ров в адипоцитах, что сопровождается увеличе-
нием потребления глюкозы этими клетками [1, 10].  
В последние годы установлено, что жировая ткань 
является самостоятельным активным эндокрин-
ным органом, в котором образуется ряд адипо-
цитокинов, в частности лептин [2]. Оказалось, 
что лептин может оказывать отрицательное воз-
действие на ферменты конечного этапа синтеза 
кальцитриола в почках, на синтез витамина D 
в периферических тканях, в том числе и в жиро-
вой ткани [24, 28]. Зрелые адипоциты способны 

Рисунок 2 – Механизм действия витамина D в адипоците
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модифицировать активность ферментов, участву-
ющих в метаболизме витамина D. Эти данные 
указывают на наличие тесного взаимодействия 
между витамином D и жировыми клетками. Сре-
ди адипокинов, выделяемых жировой тканью, 
присутствуют также резистин и адипонектин, 
которые участвуют в регуляции воспалительно-
го процесса в жировой ткани и в формировании 
резистентности к инсулину [19]. В эксперименте 
показано, что витамин D может модулировать 
секрецию этих молекул [30].

Приведенные данные указывают на то, что су-
ществует тесное взаимодействие между витами-
ном D и клетками жировой ткани. Важную роль 
играет транскальциферин, белок, транспортиру-
ющий витамин D по кровотоку. Он оказывает 
значительное воздействие на процессы липидно-
го обмена, участвует в патогенезе ожирения [19].

Жировая ткань является вторым наиболее 
важным местом для депонирования витамина 

А после печени. В ней может запасаться от 15% 
до 20% данного витамина. Витамин А присут-
ствует в организме в трех основных формах: ре-
тинола, ретиноевой кислоты и ретиналя. Изучая 
роль ретинола в процессах адипогенеза, Мюррей 
и Рассел (1980) показали, что его производное, 
ретиноевая кислота, может блокировать диффе-
ренцировку преадипоцитов in vitro, но не мешает 
в целом клеточной пролиферации [20]. Позже было 
установлено, что блокирование ретиноевой кисло-
той процесса дифференцировки осуществляется 
путем ингибирования транскрипционной актив-
ности СЕВРβ, в результате блокирования РРАRɣ, 
главного регулятора дифференцировки адипоци-
тов (рис. 3). Имеются данные, свидетельствующие 
о том, что очень низкие концентрации ретиноевой 
кислоты (в диапазоне нМ) способствуют липо-
генезу in vitro, а высокие концентрации витами-
на (в мкМ) вызывают антиадипогенный эффект 
[30]. Витамин А способен снижать экспрессию 

Рисунок 3 – Транскрипционная регуляция генов адипогенеза ретиноевой кислотой (RA) и витамином D

Обозначения:

RA – ретиноевая кислота
RAR – рецептор к ретиноевой кислоте
RXR – рецептор ретиноидов X
VDR – рецептор витамина D

PPARγ – рецептор активированного 
пролифератором пероксисом  
(ключевой фактор транскрипции 
адипогенеза)
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воспалительных медиаторов адипоцитов, в том 
числе адипсина и резистина [31]. Ретиноевая кис-
лота оказывает тормозящее воздействие на экс-
прессию лептина [27].

Отсутствие витамина А в рационе приводит 
к задержке роста, но при этом способствует раз-
витию ожирения, которое характеризуется гипер-
трофией адипоцитов, обусловленной повышенной 
экспрессией РРАRɣ [31]. Существует небольшое 
число экспериментальных исследований, в кото-
рых установлено тормозящее действие ретиноевой 
кислоты на экспрессию лептина [20].

Витамин Е (токоферол) способен накапли-
ваться в жировой ткани в больших количествах 
(до 90%). Кроме хорошо изученного антиокси-
дантного действия этого витамина получены экс-
периментальные данные, указывающие на более 
широкое участие этого витамина в процессах ме-
таболизма [21, 25]. Витамин Е оказывает модули-
рующее воздействие на экспрессию адипонектина 
и лептина, регулирующие энергетический обмен 
и общий гомеостаз организма [29]. В то время как 
α-токоферол стимулирует экспрессию РРАRɣ и на-
копление липидов во время дифференцировки 
адипоцитов, токотриенолы (α и ɣ) ингибируют 
экспрессию РРАRɣ и ряд других маркеров диффе-
ренцировки адипоцитов [31]. Эти эффекты при-
водят к снижению накопления триглицеридов. 
Сравнительно недавно была описана способность 
ɣ-токотриенола ограничивать экспрессию воспа-
лительных цитокинов в ответ на ФНО стимуля-
цию в адипоцитах. Это противовоспалительное 
действие токоферола связано с увеличением экс-
прессии адипонектина [30].

Жировая ткань также является местом депо-
нирования витамина К (нафтохинона). Данные 
о влиянии витаминов группы К весьма немного-
численны. Действие нафтохинонов на жировую 
ткань изучено недостаточно. Имеются сведения, 
указывающие на антиадипогенный эффект мена-
хинона, в стромальных клетках костного мозга, 
которые могут дифференцироваться в адипоциты 
при определенных условиях культивирования [31].

В жировой ткани наряду с жирораствори-
мыми витаминами могут накапливаться и дру-
гие биологически активные липофильные 

микронутриенты, в частности каротиноиды. Ка-
ротиноиды представляют собой большую группу 
соединений (более 700). Большинство исследо-
ваний, посвященных влиянию каротиноидов 
на клетки жировой ткани, указывают, что под 
их влиянием происходит ингибирование диффе-
ренциации адипоцитов за счет репрессии РРАR 
и РРАRɣ [31]. Наиболее изучено противоспали-
тельное действие на жировую ткань ликопина, 
который способен ингибировать экспрессию 
противовоспалительных цитокинов и хемоки-
нов в адипоцитах in vitro [30]. Другой представи-
тель каротиноидов, астаксантин, предотвращает 
ожирение у мышей при использовании высоко-
калорийной диеты. Антиобесогенное действие 
выявлено у β-криптоксантина [20]. Установлен 
провитаминный эффект β-каротина при его воз-
действии на метаболизм адипоцитов [30].

Исследования последних 20 лет выявили вы-
раженное воздействие жирорастворимых вита-
минов и других липофильных микронутриентов 
на метаболизм и функции адипоцитов. Наиболее 
изученными оказались витамины D и А, менее из-
ученными – другие липофильные биологически 
активные вещества. Парадокс действия витами-
нов на жировую ткань заключается, прежде всего, 
в том, что ожирение может сопровождаться как 
дефицитом витаминов в организме, так и их избы-
точным накоплением. Следует отметить, что такие 
расхождения в полученных данных многие авторы 
объясняют использованием различных экспери-
ментальных моделей. Все это требует дальнейших 
исследований в этой области, систематизации 
и синтеза разобщенных и часто неоднозначных 
данных о взаимодействии витаминов с клетками 
жировой ткани.
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