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Титов В.Н.

СТАНОВЛЕНИЕ В ФИЛОГЕНЕЗЕ ЖИРОВЫХ КЛЕТОК, БИОЛОГИЧЕСКОЙ 
ФУНКЦИИ ТРОФОЛОГИИ, БИОЛОГИЧЕСКИХ РЕАКЦИЙ ЭКЗО- И ЭНДОТРОФИИ. 
ФУНКЦИОНАЛЬНОЕ РАЗЛИЧИЕ МЕЖДУ ВИСЦЕРАЛЬНЫМИ ЖИРОВЫМИ КЛЕТКАМИ 
И ПОДКОЖНЫМИ АДИПОЦИТАМИ

ФГБУ «Российский кардиологический научно-производственный комплекс» Минздрава России, 121552, Москва,  
ул. 3-я Черепковская, д. 15-а

Становление висцеральных жировых клеток (ВЖК) в филогенезе произошло за много миллионов лет до подкожных 
адипоцитов. Пул ВЖК с ранних ступеней филогенеза реализует биологические функции трофологии и гомеостаза, эндоэ-
кологии и адаптации. Подкожные адипоциты реализуют филогенетически позднюю биологическую функцию локомоции. 
ВЖК не имеют рецепторов к инсулину (ИНС); все подкожные адипоциты инсулинзависимые. Как ВЖК, так и подкож-
ные адипоциты в биологической функции трофологии реализуют биологическую реакцию экзотрофии, биологическую 
реакцию депонирования и биологическую реакцию эндотрофии. Наиболее частой причиной ожирения, мы полагаем, 
является, нарушение биологической реакции депонирования жирных кислот (ЖК) в форме триглицеридов (ТГ). Это 
мы считаем основой того, что нарушения функции ВЖК (метаболический синдром) и инсулинзависимых адипоцитов 
(ожирение) столь часто принимают характер метаболических пандемий. Жировые клетки поглощают ЖК в форме 
неполярных ТГ, депонируют их в липидных каплях и освобождают ЖК в межклеточную среду в форме полярных неэте-
рифицированных ЖК (НЭЖК). ВЖК сформировались в паракринных сообществах (ПС)энтероцитов; в них же микро-
сомальный белок переносящий триглицериды, сформировал ранние хиломикроны. ВЖК и адипоциты – филогенетически, 
регуляторно, функционально и патофизиологично разные клетки; их надо рассматривать раздельно. Не только ВЖК 
и адипоциты, но и все клетки рыхлой соединительной ткани (РСТ) на уровне сообществ клеток секретируют много 
разных гуморальных медиаторов паракринной регуляции; иные способы регуляции неизвестны. Лептин – специфичный 
медиатор ВЖК, а адипонектин – подкожных адипоцитов.

К л ю ч е в ы е  с л о в а :  трофология; экзотрофия; эндотрофия; жировые клетки; лептин; адипонектин.

V.N. Titov
The becoming of fatty cells, biological function of trophology, biological reactions 
of exo- and endotrophy in phylogenesis. The functional difference between visceral 
fatty cells and subcutaneous adipocytes.

The Russian cardiologic R&D production complex of Minzdrav of Russia, 121552 Moscow, Russia
The becoming of visceral fatty cells in phylogenesis occurred  many billions years before subcutaneous adipocytes. The pool of 
visceral fatty cells realizes biologic functions of trophology and homeostasis, endoecology and adaptation from the early stages 
of phylogenesis. The subcutaneous adipocytes realize phylogenetically late biologic function  of locomotion. The visceral fatty 
cells have no receptors to insulin and all subcutaneous adipocytes are insulin-dependent. In biologic function of trophology, 
both visceral fatty cells and subcutaneous adipocytes realize biologic reaction of exotrophy, biologic reaction of depositing 
and biologic reaction of endotrophy. It is supposed that the most common cause of obesity is disorder of biologic reaction of 
depositing of fatty acids in form of triglycerides. It is considered as a basis of that dysfunction of visceral fatty cells (metabolic 
syndrome) and insulin-dependent adipocytes (obesity) takes so often a character of metabolic pandemic. The fatty cells absorb 
fatty acids in form of non-polar triglycerides, deposit them in lipid drops and free fatty acids into intercelluar medium in form 
of polar unesterified fatty acids. The visceral fatty cells had been formed in paracrin cenosis of enterocytes and in it microsome 
protein transferring triglycerides formed early type of chylomicrons. The visceral fatty cells and adipocytes are phylogenetically, 
regulatory, functionally and pathophysiologically different cells. Therefore, they are to be considered separately. Not only visceral 
fatty cells and adipocytes but all cells of areolar tissue at level of cenosis of cells secrete many humoral mediators of paracrin 
regulation. The other modes of regulation  are unknown. Leptin is a specific mediator of visceral fatty cells and adiponectin is a 
mediator of subcutaneous adipocytes.

K e y w o r d s :  trophology; exotrophy; endotrophy; fatty cells; leptin; adiponectin

Наука – прибежище разума, в том числе в медицине, 
в ней веками устоявшиеся догмы по прошествии ино-
гда многих десятков лет лишаются сомнительных осно-
ваний и заменяются более совершенными представле-
ниями. Для этой цели мы используем методологические 
подходы общей биологии, в частности системный под-
ход. Секрецию клетками жировой ткани (ЖТ) многих 
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филогенетически поздние электрические сигналы. По-
следнее, что сформировано в филогенезе, – это пред-
сердия; для регуляции биологической функции нефрона 
правое предсердие возобновило раннюю в филогенезе 
гуморальную регуляцию. Ее реализовали фенотипиче-
ски измененные поперечнополосатые миоциты путем 
секреции гуморального медиатора – предсердного на-
трийуретического пептида.

С позиций филогенетической теории общей патоло-
гии не является nonsense то, что в правом предсердии 
рядом расположились филогенетически поздний, вы-
сокоэффективный атриовентрикулярный узел, электри-
ческий осциллятор, который регулирует функцию цен-
трального насоса – сердца, и филогенетически ранняя, 
образованная на поздних ступенях филогенеза секреция 
натрийуретического пептида. В первом случае фило-
генетически поздний электрический сигнал регулирует 
столь же позднее в филогенезе сердце. Во втором – фи-
логенетически поздний медиатор призван регулировать 
ранние в филогенезе клетки нефрона.

Физиологеские особенности жировых клеток, эндо-
плазматический стресс, биологические реакции гипер-
трофии, гиперплазии и апоптоза

Все клетки ЖТ – производные РСТ. Увеличение чис-
ла клеток происходит за счет повышения митотической 
активности их предшественников; зрелые клетки ЖТ 
не делятся. Клетки запасают жирные кислоты (ЖК) в 
липидных каплях в цитозоле в форме неполярных три-
глицеридов (ТГ) – эфиров ЖК с трехатомным спиртом 
глицерином; размеры клеток ЖТ увеличиваются вслед-
ствие активации биологической реакции гипертрофии. 
У крыс первые 4 нед жизни объем ЖТ возрастает за счет 
деления предшественников. При переедании животные 
быстро прибавляют в массе тела в первую очередь при 
активации биологической реакции гиперплазии [6]. В 
сроки 4–14 нед повышение массы ЖТ определено уве-
личением как числа жировых клеток (гиперплазия), так 
и ее размеров – биологическая реакция гипертрофии. 
Далее увеличение объема ЖТ обеспечивает реализация 
только биологической реакции гипертрофии.

У человека очертить периоды увеличения объема ЖТ 
сложнее. В отличие от животных ребенок рождается с 
запасом ЖТ; это определено активацией биологической 
реакции гипертрофии и гиперплазии в III триместре бе-
ременности. В этот период внутриутробное перекарм-
ливание увеличивает число клеток ЖТ, вызывая далее 
склонность к полноте; количество клеток ЖТ после 
рождения практически не меняется. В то же время все 
клетки сохраняют филогенетически раннюю способ-
ность наполнять ТГ все вакуоли – капли липидов в ци-
тозоле in vivo, формируя депо ЖТ “про запас” и реализуя 
биологическую реакцию депонирования [7].

Второй период активации гиперплазии клеток ЖТ 
приходится на пубертатный возраст; в это время in vivo 
происходит оптимальное распределение ЖТ, характер-
ное для взрослых. Перекармливание подростков в это 
время приводит к увеличению в первую очередь коли-
чества гипертрофированных висцеральных клеток ЖТ. 
Активация биологической реакции гиперплазии клеток 
в подкожной ЖТ всегда нежелательна; это может быть 
следствием нарушения функции эндокринных желез 
или нейросекреторных ядер гипоталамуса.

Когда липидные капли в клетках ЖТ заполнены ТГ, 
для депонирования ЖК далее происходит активация био-
логической реакции пролиферации. Если количество за-
пасаемых ТГ и размер липидных капель столь велико, что 
оно нарушает функцию органелл клетки, чаще эндоплаз-

гуморальных медиаторов исследователи оценивают как 
что-то из ряда вон выходящее, называют их специфич-
но адипокинами и говорят об эндокринной функции ЖТ  
[1, 2]. Согласно филогенетической теории общей патоло-
гии [3], паракриния – типичное проявление гуморальной 
регуляции, синтеза и секреции гуморальных медиаторов 
на ступенях филогенеза во всех паракринно регулируе-
мых сообществах клеток. Десятки гуморальных медиа-
торов, которые регулируют метаболизм в паракринных 
сообществах (ПС), мы полагаем, обоснованно называть 
паракринами: это гуморальные, локальные регуляторы 
метаболизма. В соответствии с единой технологией ста-
новления в филогенезе функциональных систем основ-
ные гуморальные медиаторы, которые синтезирует пул 
клеток рыхлой соединительной ткани (РСТ) в ПС in 
vivo, – одни и те же, включая, как это ни странно, ангио-
тензин II [4]. Согласно филогенетической теории общей 
патологии, во всех ПС клетки регуляторного пула РСТ 
секретируют многие гуморальные медиаторы. Они осу-
ществляют регуляцию на уровне ПС, инициируя пре-
вращение их в функциональные и структурные единицы 
органов и систем органов [5].

На ступенях филогенеза регуляция метаболизма in 
vivо сформировалась последовательно, преемственно, 
но раздельно на трех разных уровнях: аутокринном – на 
уровне клеток; в паракринно регулируемых сообще-
ствах клеток, позже органах, и на уровне организма. В 
ПС клетки РСТ синтезируют все гормоны – паракрины; 
это началось за миллионы лет до становления единой, 
централизованной системы желез внутренней секреции. 
В ПС клетки РСТ синтезируют все гормоны, включая 
инсулиноподобный фактор роста, который миллионы 
лет в филогенезе проявлял анаболическое действие. Не 
синтезируют клетки ПС только инсулин; становление 
биологической функции локомоции и инсулина нача-
лось в филогенезе на многие миллионы лет позже.

На ступенях филогенеза при формировании органов 
и систем органов, централизации биологической функ-
ции эндоэкологии – “чистоты” межклеточной среды, 
биологической реакции экскреции из разрозненных не-
фронов сформировались почки. Гуморальная регуляция 
почек локализована в филогенетически раннем отделе 
мозга, в ядрах гипоталамуса. Клетки, которые реализу-
ют филогенетически ранние процессы метаболизма in 
vivo, воспринимают только столь же раннюю гумораль-
ную информацию. Согласно методологическим прие-
мам общей биологии, к которым относятся биологиче-
ская преемственность, биологическая субординация и 
единая технология становления в филогенезе функцио-
нальных систем, основу централизованной регуляция 
метаболизма на уровне организма составляет филогене-
тически ранняя гуморальная секреция в ПС. По нашему 
мнению, филогенетически поздняя, централизованная, 
эндокринная система гормональной регуляции in vivo на 
уровне организма – это прообраз (матрица) филогене-
тически более раннего уровня гуморальной регуляции 
в ПС. При этом регуляция метаболизма в ПС с уровня 
нейросекреторных ядер гипоталамуса началась в фило-
генезе с ранних ступеней формирования организма, тре-
тьего этапа регуляции метаболизма.

На более поздних ступенях филогенеза к филогене-
тически ранней гуморальной регуляции секретами же-
лез внутренней секреции подключилась вегетативная 
нервная система. Она реализована через нервные во-
локна и синапсы, в которых электрический сигнал пре-
образуется в гуморальный. Филогенетически ранние 
клетки, в частности нефрона, не могут воспринимать 
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матической сети и аппарата Гольджи, развивается синдром 
эндоплазматического стресса [8]. На деформированных 
шероховатых мембранах эндоплазматической сети при 
нормальной первичной и вторичной структуре синтезиру-
емых протеинов белки не формируют третичную и четвер-
тичную структуры. Нарушение фолдинга (“сворачивание” 
протеинов в глобулы), ошибки в третичной и четвертичной 
структурах, делают секретируемые белки с афизиологич-
ной конформацией молекулы функционально неактивны-
ми; они денатурированы с момента синтеза.

Когда в цитозоле клеток ЖТ накапливаются афизио-
логичные протеины, они нарушают функцию клеток, но 
накопление ТГ продолжается. Если клетки ЖТ стано-
вятся больше физиологичных, пул РСТ на аутокринном 
уровне реализует биологическую реакцию запрограм-
мированной гибели по типу апоптоза [9]. В результате 
деструкции клеток формируются тельца апоптоза – био-
логический “мусор” большой молекулярной массы (> 70 
кДа, мол. масса альбумина). “Замусоривание” межкле-
точной среды (эндогенными флогогенами) активирует 
биологическую функцию эндоэкологии, биологическую 
реакцию воспаления. В ПС клетки РСТ усиливают син-
тез первичных гуморальных медиаторов биологиче-
ской реакции воспаления – про- и противовоспалитель-
ных интерлейкинов [10] и функцию Толл-подобных 
рецепторов-4 [11]. Одновременно они инициируют 
синдром системного воспалительного ответа, синдром 
компенсаторной противовоспалительной защиты и син-
тез вторичных медиаторов биологической реакции вос-
паления – белков острой фазы [12]. Если висцеральные 
жировые клетки реализовали биологическую реакцию 
гипертрофии, гибель клеток и активация биологической 
реакции воспаления происходят и без увеличения числа 
клеток в ЖТ.

Когда в липидных каплях ЖТ преобладают паль-
митиновые ТГ – пальмитиновая насыщенная жирная 
кислота (НЖК) во второй позиции (sn-2) трехатомно-
го спирта глицерина, низка скорость их гидролиза при 
действии гормонально-зависимой липазы [13] и мала 
кратность обмена ТГ в липидных каплях [14], жировые 
клетки вместо депо ЖК становятся источником биоло-
гического “мусора” – телец апоптоза. Будучи клетками 
РСТ, жировые клетки сами, привлекая только моноциты 
гематогенного происхождения, формируют биологиче-
скую реакцию воспаления. В условиях хронического пе-
реедания физиологичной по всем параметрам пищи при 
эндоплазматическом стрессе, гибели части клеток по 
типу апоптоза формируется очаг (очаги) хронической, 
асептической биологической реакции воспаления [15].

Согласно филогенетической теории общей патоло-
гии, для понимания биологической роли клеток ЖТ и их 
регуляции на трех уровнях важно проследить становле-
ние регуляции их на ступенях филогенеза. При наличии 
даже большого количества экзогенного субстрата – ЖК 
аутокринная регуляция останавливает накопление в ци-
тозоле ТГ, если оно превышает физиологичное, не до-
пуская афизиологичного эндоплазматического стресса. 
Каковы же те механизмы, которые ограничивают нако-
пление липидов в клетках ЖТ на аутокринном уровне?

В филогенезе образование специализированных кле-
ток, для которых депонирование ЖК стало основной 
функцией, произошло, мы полагаем, в ПС энтероци-
тов. Они реализуют пассивное всасывание и гидролиз 
экзогенных липидов, этерификацию ненасыщенных 
ЖК (ННЖК) с 2–3 двойными связями, полиеновых ЖК 
(ПНЖК) с 4–6 двойными связями со спиртом глицери-
ном и образование полярных фосфолипидов, этерифи-

кацию основной массы НЖК + моноеновой ЖК (МЖК) 
с 1 двойной связью с глицерином и образование непо-
лярных ТГ. Энтероциты секретируют полярные фосфо-
липиды в межклеточную среду; филогенетически ран-
ний в течение миллионов лет единственный аполипо-
протеин – апоА-I связывает их в липопротеины высокой 
плотности (ЛПВП). Клетки ПС из ЛПВП пассивно по 
градиенту концентрации поглощают ННЖК + ПНЖК 
при переэтерификации между фосфолипидами ЛПВП и 
плазматической мембраны.

Гидрофобные ТГ в канальцах эндоплазматической се-
ти энтероцитов связывает микросомальный белок, пере-
носящий триглицериды (МБПТ); он формирует, мы пола-
гаем, ранние хиломикроны. Перемещение их по каналам 
эндоплазматической сети энтероцитов, далее по таким же 
каналам сети жировых клеток происходит в одном ПС. 
При этом жировые клетки РСТ депонируют НЖК + МЖК 
в форме ТГ в липидных каплях цитозоля. Так, мы счи-
таем, сформировались клетки, которые стали поглощать 
ЖК не в полярных неэтерифицированных ЖК (НЭЖК), 
а в неполярных ТГ. Жировые клетки стали основой био-
логической реакции экзотрофии. В межклеточной среде 
НЭЖК связывает и переносит липидпереносящий белок 
альбумин; перенос НЖК + МЖК – одна из основных био-
логических функций белка. Молекула альбумина специ-
фично связывает две НЖК С16 и С18 или МЖК; альбумин 
не переносит ННЖК, тем более ПНЖК. В пренатальном 
периоде в отсутствие синтеза альбумина перенос ННЖК 
и ПНЖК исполняет α-фетопротеин. При депонировании 
ЖК в ТГ в жировых клетках ПС биологическая реакция 
экзотрофии заканчивается.

На более поздних ступенях филогенеза при форми-
ровании ЛП низкой плотности (ЛПНП) клетки ЖТ ста-
ли поглощать ЖК в форме неполярных эфиров со спир-
тами глицерином, холестерином в форме ТГ и эфиров 
холестерина. В филогенезе еще позднее при формирова-
нии ЛП очень низкой плотности (ЛПОНП), инсулина и 
биологической функции локомоции инсулинзависимые 
клетки отработали поглощение НЖК + МЖК в ТГ путем 
апоЕ/В-100-рецепторного, активного эндоцитоза. Хотя 
на поздних ступенях филогенеза многие клетки in vivo 
стали активно поглощать ЖК в форме неполярных ТГ в 
ЛПНП и ЛПОНП, они запасали их для себя, не освобож-
дая в межклеточную среду.

Жировые клетки поглощают ЖК в форме ТГ и депо-
нируют ЖК, освобождают ЖК в межклеточную среду в 
форме НЭЖК для поглощения их всеми клетками in vivo, 
реализуют биологическую реакцию депонирования ТГ, 
не допуская нарушения анатомического положения и 
функции внутриклеточных органелл, в первую очередь 
эндоплазматической сети. Во всех клетках эта органелла 
занимает большую часть цитоплазмы. Пассивно (по гра-
диенту концентрации) глюкозу из межклеточной среды 
поглощают и депонируют все клетки; секретируют ее в 
плазму крови только перипортальные гепатоциты. Это 
подчеркивает функциональную общность клеток ЖТ и 
перипортальных гепатоцитов, которые запасают глюкозу 
в форме гликогена [16]. Функционально и анатомически 
клетка РСТ станет жировой, если на аутокринном уров-
не, позже в ПС блокировать физиологичные механизмы 
самоограничения, которые реализуют клетки, запасая в 
цитозоле оптимальное количество ТГ; сформировать са-
моограничение на новом физиологичном уровне, харак-
терном для депонирования ТГ; отработать освобождение 
ЖК в межклеточную среду в форме НЭЖК. Так, в фило-
генезе изменяется функция клеток, которыми эндокрин-
ная система призвана руководить [17].
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