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Изучению вопроса о нарушениях липидного обме-
на при хроническом панкреатите (ХП), в том числе при 
ожирении, в последние годы уделяется внимание не 
только эндокринологов, но и гастроэнтерологов [1, 3, 
11], однако остается ряд неразрешенных вопросов.  
К примеру, недостаточно внимания уделяется рассмот-
рению вопроса о возможной роли поджелудочной же-
лезы (ПЖ) в возникновении метаболических и гормо-
нальных нарушений при ожирении, метаболическом 
синдроме (МС), сахарном диабете (СД) 2-го типа с уче-
том взгляда на нее как на универсальный орган, осуще-
ствляющий не только экзокринную, но и эндокринную 
функцию.   

В связи с нарушениями в деятельности данных 
функций при ХП повреждается как секреторный, так и 
инкреторный отделы ПЖ, что имеет большое значение 
в нарушении гомеостаза. Недостаточность эндокрин-
ной функции ПЖ клинически проявляется манифеста-
цией метаболических расстройств. Считается, что 
именно эндокринные клетки ПЖ регулируют деятель-
ность внешнесекреторной функции. Внешнесекретор-
ная недостаточность ПЖ (особенно легкой и средней 
степени тяжести) наблюдается не только при заболева-
ниях ПЖ, в том числе при ХП, СД 2-го типа, но и при 
остеопорозе, уремии, после операций на желудке, ПЖ, 
ожирении и иных патологических состояниях. 

Основными кластерами развития ожирения, МС, 
СД 2-го типа являются дисфункция гормонов пищево-
го поведения, функциональное состояние печени, ПЖ, 
микробная экология тонкой и толстой кишки. Со-
ответственно, возникает ряд проблем, требующих изу-
чения их роли в развитии и прогрессировании тех или 
иных синдромов и заболеваний. К ним можно отнести 
активацию нейропептидов, дисфункцию эндоканна-
биоидной системы, гормонов пищевого поведения, 
симпатической нервной системы, нарушение освобож-
дения инсулина из β-клеток ПЖ, нарушение процессов 
пероксидации и метаболизма липидов печени, значе-
ние свободных жирных кислот в развитии инсулино-
резистентности (ИР). Кроме того, внимание привлека-
ет изучение значимости микропротеинемии, взаимо-
действия систем гемостаза, роли фибринолиза,  
гиперурикемии, оксида азота, адипокинов и других ци-
токинов, определяющих общность патогенеза ХП и 
других заболеваний органов пищеварения, ожирения, 
МС и СД 2-го типа.
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Проявления МС при заболеваниях органов пищева-
рения, такие как ИР, дислипидемия атерогенного про-
исхождения, ожирение по абдоминальному типу,  
умеренная артериальная гипертензия (АГ), метаболи-
ческие изменения, нарушения центральной гемодина-
мики, тенденция к гипокалийгистии, встречаются в 
29,1–89,3% случаев. Наибольший процент выявления 
ожирения (89%), ИР (75%), дислипидемии атероген-
ного профиля (55%), метаболических изменений мио-
карда (45%) зафиксирован при ХП в сочетании с  
эрозивным гастритом, гастроэзофагеальной рефлюк-
сной болезнью, желчнокаменной болезнью, хрониче-
ским холециститом [10].

Одним из гормонов ПЖ, играющих важную роль в 
адаптативных процессах организма, считается инсулин. 
Он является сосудистым гормоном, который у здо-
ровых людей вызывает вазодилатацию, а в патологиче-
ских условиях (в случае ИР и гиперинсулинемии) —  
вазоконстрикцию. Инсулин активно участвует в энерге-
тическом и липидном обмене [2], в развитии гипертен-
зивного синдрома, в том числе за счет повышения экс-
прессии транспортера ионов натрия в эпителиальных 
натриевых каналах, снижает активность Са2-АТФазы, 
вследствие чего увеличивает внутриклеточное содер-
жание Са2 в β-клетках ПЖ, что способствует формиро-
ванию компенсаторной гиперинсулинемии. 

Данные процессы сначала снижают чувствительно-
сть, а затем блокируют инсулиновые рецепторы, а по-
ступающие с пищей глюкоза и жиры депонируются 
жировой тканью. Это еще больше усиливает ИР. По-
стоянная гиперинсулинемия истощает секреторный 
аппарат β-клеток ПЖ, что приводит к развитию нару-
шения углеводного обмена: от умеренного повышения 
концентрации глюкозы в плазме крови сначала нато-
щак, затем — после пищевой нагрузки, и, наконец, — к 
развитию СД 2-го типа. В свою очередь, гиперглике-
мия вызывает ухудшение функции β-клеток ПЖ (эф-
фект глюкозотоксичности), замыкая порочный круг. 

С другой стороны, гиперинсулинемия подавляет 
распад жиров, что способствует прогрессированию ожи-
рения. Исследования показали, что значительное уве-
личение массы висцеральной жировой ткани сочетается 
с МС. Примечательно, что она, в отличие от жировой 
ткани другой локализации, имеет более широкую сеть 
капилляров и непосредственно соединяется с порталь-
ной системой, открывая возможности для системного 
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воздействия адипоцитокинов на течение хронического 
системного воспаления в печени и ПЖ [9].

Висцеральные адипоциты имеют высокую плот-
ность β-адренорецепторов (особенно β3-типа), корти-
костероидных и андрогенных рецепторов и относи-
тельно низкую для α2-адренорецепторов и рецепторов 
к инсулину. Это определяет высокую чувствительность 
висцеральной жировой ткани к липолитическому дей-
ствию катехоламинов и низкую — к антилиполитиче-
скому действию инсулина (особенно в постпрандиаль-
ный период). К причинам развития абдоминального 
ожирения можно отнести возраст после 30 лет, когда 
возрастает активность гипоталамуса, системы адрено-
кортикотропного гормона с выделением кортизола, 
что приводит к длительной и излишней его секреции. 
Вследствие этого отмечается характерное распределе-
ние жира, напоминающее синдром Кушинга. Парал-
лельно встречается АГ и нарушение толерантности к 
глюкозе, с возможным развитием СД. Известно, что 
кортизол стимулирует кортизолзависимую липопро-
теинлипазу на капиллярах жировых клеток верхней 
половины туловища, брюшной стенки и висцерально-
го жира. Вследствие этого увеличивается откладыва-
ние жира, развивается гипертрофия жировых клеток и 
характерное абдоминальное ожирение [5, 12].

В свою очередь, экспансия адипозной ткани активи-
рует ренин-ангиотензин-альдостероновую систему, в 
результате снижается чувствительность к инсулину.  
В результате персистирует оксидативный стресс, ко-
торый влияет на клеточные сигналы, клеточный рост, 
пролиферацию и экспансию внутриклеточного матрик-
са при ХП [8]. Избыток циркулирующего альдостерона 
нарушает передачу инсулинового сигнала в клетку и 
вызывает эндотелиальную дисфункцию, повреждает 
функцию β-клеток ПЖ, снижает чувствительность ске-
летных мышц к инсулину, повышает продукцию про-
воспалительных адипокинов жировой тканью.

К тому же, вместе с инсулином, глюкагоном, адре-
налином и гормонами жировой ткани в регуляции эн-
докринных процессов участвуют мужские и женские 
половые гормоны, глюкокортикоиды, тиреоидные 
гормоны. 

Целью настоящего обзора литературы было рас-
смотреть роль гормонов жировой ткани в механизмах 
развития ожирения, в том числе при ХП, тем более что 
в последние годы ожирение стали рассматривать в ка-
честве самостоятельного этиологического фактора в 
развитии ХП и рака ПЖ [6, 14]. Подтверждением тому 
может быть наличие специфических трансмембран-
ных рецепторов к лептину, которые выявляются не 
только в жировой ткани, печени, почках, но и в ПЖ, 
сердце и на поверхности тромбоцитов. 

Адипокины, секретируемые жировой тканью, явля-
ются не просто резервуаром энергетических ресурсов в 
форме триглицеролов, но и полноценным эндокрин-
ным органом. Они принимают участие в регуляции ап-
петита, термогенезе, активности прессорных и гипо-
тензивных систем, в метаболизме жиров и углеводов, 
стимуляции образования провоспалительных цитоки-
нов, среди которых фактор некроза (ФНО) α считается 
также адипокином, участвующим в формировании 
хронического системного воспаления. 

Роль адипонектина и лептина в патогенезе ожире-
ния изучена в большей мере. Достаточно изученным 
является адипонектин — гликопротеиновый гормон, 
открытый в 1995–1996 гг., использующий миоциты и 
печень в качестве главных мишеней своего влияния.  
В этих тканях он улучшает чувствительность к инсули-
ну, обладает антиатерогенным эффектом. Адипонек-
тин действует через 5’АМР-протеинкиназу (АМРК), 
которая ингибирует ацетилкоэнзим-А-карбоксилазу и 
устраняет торможение β-окисления малонилкоэнзи-
мом А, увеличивает поглощение миоцитами жирных 
кислот из крови и скорость β-окисления в мышцах, 
стимулирует потребление глюкозы и ее катаболизм в 
мышцах и печени.

Адипонектин оказывает противовоспалительный, 
ангио-, кардиопротекторный и противодиабетический 
эффект. Это подтверждается негативной корреляцией 
с уровнем глюкозы, инсулина, триглицеролов, лепти-
на, ФНО-α (угнетая его секрецию). При снижении 
уровня адипонектина экспрессия ФНО-α в адипоцитах 
увеличивается, способствуя нарастанию ИР жировой 
ткани благодаря экспрессии генов, участвующих в 
транскрипции факторов липо- и адипогенеза. 

Считается, что ФНО-α, продуцируемый жировой 
тканью, лимфоцитами и моноцитами, отвечает не 
только за ИР, формирование системного вялотекущего 
хронического воспаления, но и за дисфункцию β-кле-
ток ПЖ, что несомненно является одним из основных 
факторов, приводящих к прогрессированию липоидо-
за, стеатоза при ассоциации ХП с ожирением, СД 2-го 
типа. На активацию продукции данного цитокина 
оказывает влияние и концентрация такого адипокина, 
как апелин.

Апелин — недавно идентифицированный лиганд 
для APJ-рецепторов тонкой кишки и гипоталамуса, 
пропептид, содержащий 77 аминокислотных остатков. 
Он расщепляется на несколько более коротких пепти-
дов, являющихся лигандами для апелиновых рецепто-
ров. Синтезируется не только в адипоцитах, но и в  
желудке, сердце, тонкой кишке и гипоталамусе. При 
введении в желудочки мозга апелин вызывает умень-
шение потребления пищи как у сытых, так и у голодных 
крыс. Эти данные подтверждают возможную роль апе-
лина в контроле пищевого поведения [20]. Комплекс 
апелин-APJ экспрессируется в желудочно-кишечном 
тракте, влияя на внешнесекреторную функцию ПЖ, 
участвуя в регуляции фибротических процессов в пече-
ни, почках и сердце. Гипотеза о регулирующем эффекте 
комплекса апелин-APJ на фибротические процессы в 
ПЖ основана на выявлении высокой экспрессии колла-
гена I альфа 1, коллагена IV и уровня протеинов у мы-
шей с ХП. В отличие от способности апелина тормозить 
процессы фиброза в ПЖ, в печени он их стимулирует 
[22]. Имеются исследования, указывающие, что апелин 
ингибирует панкреатическую активацию транскрип-
ционного ядерного фактора κВ в ацинарных и остров-
ковых клетках ПЖ [27], что демонстрирует защитный 
эффект апелина на ткань ПЖ при наличии хроническо-
го вялотекущего воспаления. То есть, апелинергическая 
система является важным компонентом, позволяющим 
приостановить воспалительные и фибротические изме-
нения при ХП [18], вызванные (в том числе) гипоксией, 
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ишемией органа [17]. Некоторые авторы рассматрива-
ют систему апелин-APJ в качестве основного медиатора 
оксидативного стресса в разных тканях, в том числе в 
эндотелиоцитах, что дает основание предположить, что 
эндогенный пептид апелин может являться фактором 
возникновения патологий, связанных с механизмами 
развития не только неалкогольной болезни печени, сте-
атоза ПЖ, но и формированием ИР, ожирения, МС, СД 
2-го типа. Отмечается его роль в формировании кар-
диоваскулярной патологии (гипертрофии миокарда, 
сердечной недостаточности, АГ, особенно при СД 2-го 
типа), что важно для трактования механизмов, опреде-
ляющих клиническую картину ХП, ассоциированного с 
ожирением, СД 2-го типа, МС, с учетом осложнений со 
стороны сопутствующих заболеваний.

Увеличение объема висцеральной жировой ткани 
приводит к системному освобождению белка резисти-
на и проатерогенных интерлейкинов. Обогащенный 
цистеином 12,5 кДа белок резистин и сходные с ним 
молекулы представляют собой семейство белков, при-
нимающих участие в процессах воспаления и развития 
устойчивости к действию инсулина. Он является анта-
гонистом адипонектина. Обладает как паракринным, 
так и телекринным действием, поскольку имеет рецеп-
торы как в самой жировой ткани, так и в печени. Уро-
вень резистина повышается с увеличением массы тела. 
Установлена прямая взаимосвязь между уровнем ре-
зистина и уровнями липопротеинов низкой плотности, 
триглицеридов, глюкозы натощак, С-реактивного бел-
ка и антропометрическими данными (индексом массы 
тела, окружностью талии и грудной клетки), а также 
обратная взаимосвязь — с уровнем липопротеинов вы-
сокой плотности, что весьма важно для клинической 
практики. Обсуждается потенциальная роль этого ади-
покина в качестве связующего звена между ожирением 
и СД 2-го типа [25], поскольку в условиях гиперинсу-
линемии и снижения чувствительности к инсулину в 
жировой ткани, особенно висцеральной, усиливается 
липолиз и увеличивается доставка свободных жирных 
кислот в печень. Печень является первым органом- 
мишенью действия резистина, ведущего к развитию 
печеночной ИР [13]. В результате увеличивается содер-
жание холестерина липопротеинов низкой плотности, 
формируется гипертриглицеридемия и снижается 
содержание холестерина липопротеинов высокой 
плотности (что представляет собой «атерогенную 
триаду»). Следовательно, резистин может служить ин-
дикатором для определения степени тяжести ИР, ожи-
рения, атеросклероза, интенсивности системного 
воспаления и при коморбидности с ХП.  

Резистин служит промотором созревания жировых 
клеток и выступает как аутокринный регулятор обра-
зования продиабетогенных факторов в жировой ткани. 
Кроме того, этот адипоцитспецифический гормон мо-
жет быть охарактеризован как пролиферативный, ан-
тиапоптотический, провоспалительный и проангио-
генный регулятор [15, 16].

Резистин был выделен в 2001 г. Он секретируется 
преимущественно преадипоцитами, в меньшей степе-
ни — зрелыми адипоцитами абдоминальной локализа-
ции и макрофагами [26]. Именно активированные 
макрофаги являются источником резистина сыворот-

ки крови взрослого человека, но при этом непремен-
ным условием является присутствие цитокинов — 
ФНО-α и интерлейкина (ИЛ) 6 [19, 21], что свидетель-
ствует в пользу не только локального (в жировой тка-
ни), но и системного характера хронического низко-
уровневого воспалительного процесса. 

К настоящему времени открыты и изучаются точки 
приложения таких гормонов ПЖ, как адиполин — 
новый адипокин, обладающий противовоспалитель-
ными и глюкозопонижающими свойствами, регули-
рующий обмен углеводов и липидов в печени и жиро-
вой ткани и уменьшающий системное воспаление. 

Интерес представляет висфатин — белковый гор-
мон, открытый в 2004 г. Вырабатывается висцеральны-
ми адипоцитами и действует на те ткани, в которых 
имеются инсулиновые рецепторы, хотя его рецепторы 
отличны от инсулиновых. Следовательно, эти гор-
моны-синергисты не конкурируют за сайты связыва-
ния на мембранах клеток-мишеней. Висфатин стиму-
лирует фосфорилирование внутриклеточных белков по 
тирозину, включая белки-субстраты рецептора инсули-
на. Его уровень возрастает пропорционально степени 
ожирения, он контролирует экспрессию адипонектина 
[24]. В одном из недавних исследований показано, что 
висфатин активирует лимфоциты человека, усиливая 
продукцию провоспалительных цитокинов ИЛ-1β, 
ФНО-α и ИЛ-6, а также синтез ко-стимулирующих 
трансмембранных молекул CD54, CD40 и CD80 [23]. 

Исходя из представленных литературных источ-
ников, большинство гормонов висцеральной жиро-
вой ткани оказывают воздействие на ткань ПЖ через 
реакцию иммунной системы, поддерживая персисти-
рование хронического системного воспаления.  
Наряду с другими к ним относятся такие гормоны 
жировой ткани, как лептин, резистин, висфатин, ади-
понектин, апелин, адиполин. Различные факторы, 
приводящие к развитию воспалительных изменений 
с гибелью ацинарных клеток и заменой их адипоци-
тами, способствуют формированию жировой дистро-
фии (замене — fatty replacement) с последующим  
развитием стеатоза ПЖ. Стеатоз является более ши-
роким понятием, которое включает паренхиматоз-
ное распределение жира (в ацинарных и островковых 
клетках), а также липоматоз ПЖ, в том числе возник-
ший на фоне воспалительных изменений, происходя-
щих в органе. Развитие таких процессов в итоге мо-
жет привести к формированию жировой болезни 
ПЖ. Термин «неалкогольная жировая болезнь ПЖ» 
предопределяет связь данного состояния с ожире-
нием и другими компонентами МС, исключая врож-
денную патологию. В связи с этим, по-видимому, не-
алкогольная жировая болезнь ПЖ должна стать на-
равне с неалкогольной жировой болезнью печени 
составной частью МС [4, 7, 13]. В пользу данного 
мнения свидетельствует также достоверный рост 
числа пациентов с ИР на фоне стеатоза ПЖ. В данном 
случае рассматривается сопряженность стеатоза и 
дисфункции инсулярного аппарата на фоне оказыва-
емого триглицеридами липотоксического воздей-
ствия. Рассматривается также возможность оказания 
паракринного воздействия адипоцитами на инсуляр-
ный аппарат ПЖ и формирование дислипидемии как 
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механизмов сочетанного течения ХП и ожирения. 
Представленные данные свидетельствуют о доста-
точной активности и расширении объема научных 
исследований по ассоциации стеатоза ПЖ, уровня 

адипоцитокинов и инкреторной функции ПЖ  
в контексте возможного патогенеза неалкогольной 
жировой болезни ПЖ и участия ее в прогрес
сировании МС.
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Ключові слова: хронічний панкреатит, ожиріння, 
адипоцитокіни, хронічна системна низькоінтенсив-
на запальна реакція, цукровий діабет 2-го типу, рак 
підшлункової залози

Мета роботи — розглянути роль гормонів жирової 
тканини в механізмах розвитку ожиріння, метаболіч-
ного синдрому, цукрового діабету 2-го типу при хро-
нічному панкреатиті.
Матеріали і методи. Наведено огляд літературних дже-
рел, які вказують на значимість вісцеральної жирової 
тканини у розвитку інсулінорезистентності, дисліпіде-
мії, зокрема атерогенної, з урахуванням можливої ін-
фільтрації адипоцитами тканини підшлункової залози.
Висвітлено участь деяких адипокінів жирової ткани-
ни у розвитку ожиріння при хронічному панкреатиті. 
Показано, що в деяких випадках гормони вісцераль-
ної жирової тканини, проникаючи через ворітну вену 
у печінку, підшлункову залозу, погіршують перебіг 
системного запалення, яке характерне для хронічно-
го панкреатиту, формують стеатоз та розвиток жиро-
вої хвороби підшлункової залози. 
Висновок. Літературні джерела свідчать про ведучу 
роль жирової тканини, її гормонів у формуванні 
ожиріння при хронічному панкреатиті. Через ін-
фільтрацію адипоцитами тканини підшлункової за-
лози та печінки виникає ліпоїдоз, стеатоз. При про-
гресуванні процесу може розвинутися цукровий 
діабет 2-го типу, жирова хвороба печінки, підшлун-
кової залози або рак цих органів. Відтак, виникає 
необхідність у проведенні серйозних диференційо-
ваних профілактичних і лікувальних заходів, спря-
мованих на пропаганду здорового способу життя, 
на покращення якості життя пацієнтів із хронічним 
панкреатитом.
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Ключевые слова: хронический панкреатит, ожире-
ние, адипоцитокины, хроническая системная ма-
лоуровневая воспалительная реакция, сахарный 
диабет 2-го типа, рак поджелудочной железы

Цель работы — рассмотреть роль гормонов жировой 
ткани в механизмах развития ожирения, метаболичес-
кого синдрома, сахарного диабета 2-го типа  при хрони-
ческом панкреатите.
Материалы и методы. Представлен обзор литературных 
источников, указывающих на значение висцеральной 
жировой ткани в развитии инсулинорезистентности, 
дислипидемии, в том числе атерогенной, с учетом во-
зможной инфильтрации адипоцитами ткани поджелу-
дочной железы.
Освещено участие некоторых адипоцитокинов жиро-
вой ткани в развитии ожирения при хроническом пан-
креатите. Показано, что в ряде случаев гормоны висце-
ральной жировой ткани, проникая через воротную вену 
в печень, а затем в поджелудочную железу, усугубляют 
течение системного хронического воспаления, прису-
щего хроническому панкреатиту, формируют стеатоз и 
развитие жировой болезни поджелудочной железы. 
Вывод. Литературные источники свидетельствуют о ве-
дущей роли висцеральной жировой ткани, ее гормонов 
в формировании ожирения при хроническом панкреа-
тите. Из-за инфильтрации адипоцитами ткани печени и 
поджелудочной железы развивается липоидоз, стеа-
тоз. При прогрессировании процесса может развиться 
сахарный диабет 2-го типа, жировая болезнь печени, 
поджелудочной железы или рак данных органов. Сле-
довательно, возникает необходимость в проведении 
серьезных дифференцированных профилактических и 
лечебных мероприятий, направленных на пропаганду 
здорового образа жизни, на улучшение качества жиз-
ни пациентов, страдающих хроническим панкреатитом.
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Important role of visceral fat tissue 
hormones in development of comorbid 
chronic pancreatitis and obesity
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Aim of this paper is to consider the role of hormones of the 
adipose tissue in mechanisms of obesity, metabolic syn-
drome, type 2 diabetes mellitus upon chronic pancreatitis.
Materials and methods. The literature review indi-
cates the value of visceral fat in the development of 
insulin resistance, dyslipidemia, including atherogen-
ic one, taking into account the possible infiltration of 
pancreatic tissue by adipocytes. Participation of some 

adipocytokines of adipose tissue in the development 
of obesity upon chronic pancreatitis is highlighted. It 
is shown that in some cases the hormones of visceral 
adipose tissue, penetrating through the portal vein to 
the liver and then to the pancreas, aggravated the 
course of systemic chronic inflammation of the inher-
ent chronic pancreatitis, promote steatosis and devel-
opment of fatty pancreatic disease.
Conclusion. Literary sources indicate the leading role 
of visceral adipose tissue and its hormones in the for-
mation of obesity in chronic pancreatitis. Due to the 
infiltration of the pancreatic tissue by adipocytes, 
lipoidosis and steatosis develop. With the progression 
of the process type 2 diabetes mellitus, fatty liver or 
pancreatic disease, or cancer of these organs. Conse-
quently, there is a need for serious differentiated pre-
ventive and curative measures aimed at promoting a 
healthy lifestyle to improve the quality of life of pa-
tients suffering from chronic pancreatitis.
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