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РЕЗЮМЕ. В обзорной статье рассматривается роль адипокинов — биологически активных пептидов, секре-
тируемых жировой тканью, — в нормальном метаболизме детского организма и при ожирении. У здоровых 
детей баланс между провоспалительными и противовоспалительными адипокинами (лептин, адипонек-
тин, резистин, апелин, оментин и др.) обеспечивает гомеостаз энергетического обмена, регуляцию аппе-
тита, инсулиновую чувствительность, иммунный ответ и гормональное развитие. При детском ожирении 
наблюдаются характерные сдвиги адипокинового профиля: гиперлептинемия, гипоадипонектинемия и 
повышение уровней провоспалительных адипокинов (резистин, висфатин, хемерин и др.). Эти измене-
ния тесно связаны с развитием инсулинорезистентности, хронического низкоинтенсивного воспаления, 
неалкогольной жировой болезни печени и дисфункций эндокринных осей (преждевременный пубертат, 
относительный дефицит гормона роста). Адипокины выступают не только маркерами метаболического 
риска, но и перспективными терапевтическими мишенями. Соотношение лептин/адипонектин (L/A) явля-
ется надежным предиктором инсулинорезистентности и осложнений ожирения. Интервенции — коррекция 
питания, физическая активность, фармакотерапия (метформин, агонисты GLP-1, рекомбинантный лептин 
и др.) — приводят к нормализации адипокинового профиля, что коррелирует с улучшением клинических 
параметров. Авторы подчеркивают важность ранней профилактики детского ожирения: грудное вскарм-
ливание, сбалансированное питание и активный образ жизни позволяют сохранить «здоровый» адипоки-
новый баланс и снизить риск метаболических и эндокринных нарушений в будущем.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: адипокины, дети, ожирение, терапия
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ABSTRACT. The review article explores the role of adipokines — bioactive peptides secreted by adipose tissue — 
in the normal metabolism of the pediatric organism and in childhood obesity. In healthy children, a balance 
between pro-inflammatory and anti-inflammatory adipokines (leptin, adiponectin, resistin, apelin, omentin, 
etc.) ensures energy homeostasis, regulation of appetite, insulin sensitivity, immune response, and hormonal 
development. In pediatric obesity, characteristic shifts in the adipokine profile are observed: hyperleptinemia, 
hypo-adiponectinemia, and elevated levels of pro-inflammatory adipokines (resistin, visfatin, chemerin, etc.). 
These changes are closely associated with the development of insulin resistance, chronic low-grade inflammation, 
non-alcoholic fatty liver disease, and dysfunctions of endocrine axes (early puberty, relative growth hormone 
deficiency). Adipokines serve not only as markers of metabolic risk but also as promising therapeutic targets. 
The leptin/adiponectin ratio (L/A) is a reliable predictor of insulin resistance and obesity complications. 
Interventions — nutritional modification, physical activity, and pharmacotherapy (metformin, GLP-1 agonists, 
recombinant leptin, etc.) — lead to normalization of the adipokine profile, correlating with clinical improvement. 
The authors emphasize the importance of early prevention of childhood obesity: breastfeeding, balanced nutrition, 
and an active lifestyle help maintain a “healthy” adipokine balance and reduce the risk of metabolic and endocrine 
disorders in the future.
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ВВЕДЕНИЕ

Детское ожирение достигло масштабов гло-
бальной эпидемии, значительно влияя на здоровье 
подрастающего поколения. По оценкам Всемирной 
организации здравоохранения, к 2020 году более 
380�миллионов детей и подростков во всем мире 
имели избыточную массу тела или ожирение [1]. 
Избыточное отложение жировой ткани в детском 
возрасте сопряжено с риском раннего развития 
метаболического синдрома, сахарного диабета 
2-го типа, неалкогольной жировой болезни пече-
ни (НАЖБП) и сердечно-сосудистых нарушений во 
взрослом возрасте. В последние десятилетия ста-
ло очевидно, что жировая ткань — это не просто 
депо энергии, а активный эндокринный орган, про-
дуцирующий различные сигнальные молекулы� — 
адипокины [2]. Эти вещества участвуют в регуля-
ции метаболизма глюкозы и липидов, аппетита, 
воспаления и других физиологических процессов 
(табл. 1). Изменение секреции адипокинов при 
ожирении играет ключевую роль в патогенезе свя-
занных с ним нарушений, включая инсулинорези-
стентность и хроническое воспаление низкой сте-
пени. Понимание роли адипокинов особенно важно 
для педиатров и гастроэнтерологов, поскольку 
детский организм обладает своими особенностями 
гормональной регуляции и роста. В данной статье 
рассмотрены физиологическая роль адипокинов в 
детском возрасте, изменения профиля адипокинов 
при ожирении, связанные воспалительные и эн-
докринные сдвиги, а также клиническое значение 
этих факторов и перспективы терапии.

ОБЩАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА АДИПОКИНОВ

Адипокины — это биологически активные пеп-
тиды, секретируемые жировой тканью. Они играют 
ключевую роль в регуляции энергетического обме-
на, аппетита, инсулиновой чувствительности и вос-
палительных процессов [3, 4]. К основным адипо-
кинам относятся лептин, контролирующий чувство 
насыщения и массу тела, и адипонектин, повыша-
ющий чувствительность к инсулину и обладающий 
противовоспалительным действием [6, 7]. Также 
выделены резистин, висфатин, хемерин, оментин, 
апелин и другие адипокины, каждый из которых 
вносит вклад в обмен веществ и межклеточную 
сигнализацию [8]. В детском организме адипокины 
выполняют важные физиологические функции, уча-
ствуя в росте, пубертате, иммунном ответе и под-
держании метаболического гомеостаза [4, 6].

У здоровых детей баланс между про- и противо-
воспалительными адипокинами поддерживает 
нормальный метаболизм. Лептин обеспечивает 
связь между запасами жира и головным мозгом, 
регулируя аппетит и пубертатное созревание [5, 6]. 

Адипонектин в высокой концентрации у детей 
способствует эффективному поглощению глюкозы 
тканями и препятствует развитию инсулинорези-
стентности [8]. Секреция других адипокинов (апе-
лин, оментин и др.) обеспечивает тонкую настрой-
ку обменных процессов, кровотока и иммунного 
надзора. Однако при нарушении баланса, как это 
происходит при ожирении, адипокиновый профиль 
изменяется, что ведет к патофизиологическим по-
следствиям [4, 8]. Ниже рассмотрены изменения 
секреции адипокинов у детей с ожирением и их 
роль в основных осложнениях детского ожирения.

АДИПОКИНОВЫЙ ПРОФИЛЬ 
ПРИ ДЕТСКОМ ОЖИРЕНИИ

Ожирение в детском возрасте сопровождается 
существенной дисрегуляцией секреции адипоки-
нов. У детей с избыточной массой тела отмечаются 
повышенные уровни лептина и сниженные уровни 
адипонектина по сравнению со сверстниками с 
нормальным весом [9]. Эти изменения связаны с 
увеличением массы жировой ткани: гипертрофи-
рованные адипоциты продуцируют избыток про-
воспалительных цитокинов и лептина на фоне 
угнетения синтеза адипонектина [4, 7]. В крупном 
исследовании 2258 детей было показано, что дети 
с ожирением имеют значительно более высокие 
концентрации лептина и более низкие — адипонек-
тина, а отношение лептин/адипонектин у них в не-
сколько раз превышает таковое у детей с нормаль-
ной массой [9]. Это соотношение рассматривается 
как маркер метаболического риска (повышенного 
риска инсулинорезистентности, дислипидемии 
и др.) у педиатрических пациентов.

Помимо лептина и адипонектина при ожире-
нии у детей изменяется секреция и других адипо-
кинов. Отмечено повышение уровней резистина, 
висфатина, хемерина и снижение уровня оментина 
в сыворотке крови у детей с ожирением по срав-
нению со стройными сверстниками [8]. Например, 
в исследовании показано, что хемерин и апелин у 
тучных детей были значительно выше, чем у кон-
трольной группы, и коррелировали с признаками 
эндотелиальной дисфункции и системного воспа-
ления [10]. Снижение же уровня оментина-1 — про-
тивовоспалительного адипокина — ассоциировано 
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Таблица 1. Адипокины и их физиологические функции

Table 1. Adipokines and its physiological functions

Адипокин / Adipokine Функции / Functions Источник /
Source

Лептин / Leptin Снижает чувство голода и повышает расход энергии / 
Reduces appetite and increases energy expenditure

[2, 4, 9]

Адипонектин / Adiponectin Усиливает поглощение глюкозы мышцами и окисление жирных 
кислот; снижает продукцию глюкозы в печени; препятствует 
атеросклерозу. /
Enhances muscle glucose uptake and fatty acid oxidation; reduces 
hepatic glucose production; counteracts atherosclerosis.
Повышает чувствительность к инсулину и подавляет секрецию TNFα /
Increases insulin sensitivity and suppresses TNFα secretion

[2]

Резистин / Resistin Продуцируется иммунными клетками в жировой ткани; при ожирении 
способствует ИР и воспалению. /
Secreted by immune cells in adipose tissue; promotes insulin 
resistance and infl ammation in obesity. 
Нарушает передачу сигнала инсулина; стимулирует TNFα и IL-6 / 
Impairs insulin signaling; stimulates TNFα and IL-6 production  

[2, 3, 8, 
11]

Висфатин / Visfatin Обладает инсулиноподобной активностью. /
Exhibits insulin-mimetic activity.
Через никотинамида фосфорибозилтрансферазу участвует 
в метаболизме и стимулирует TNFα, IL-6, IL-1β /
Acts as nicotinamide phosphoribosyltransferase, regulating 
metabolism and stimulating TNFα, IL-6, IL-1β

[2, 21]

Фактор некроза опухоли α 
(TNFα) и интерлейкин-6 (IL-6) /
Tumor necrosis factor α 
(TNFα) and interleukin-6 (IL-6)

Продуцируются макрофагами и адипоцитами; медиаторы 
хронического низкоинтенсивного воспаления при ожирении /
Produced by macrophages and adipocytes; key mediators of chronic 
low-grade infl ammation in obesity

[2, 18]

Хемерин / Hemerin Регулирует чувствительность к инсулину, участвует в воспалении 
и адипогенезе. /
Regulates insulin sensitivity; involved in infl ammation and adipogenesis.
Уровни коррелируют с CRP; маркер ожирение-ассоциированного 
воспаления. /
Levels correlate with CRP; marker of obesity-related infl ammation
Ранний биомаркер НАЖБП у детей / Early pediatric NAFLD biomarker

[2, 10, 20]

Оментин-1 / Omentin-1 Усиливает действие инсулина на поглощение глюкозы; обладает 
противовоспалительными свойствами /
Enhances insulin-mediated glucose uptake; exerts anti-infl ammatory 
effects

[21]

Васпин / Waspin Висцеральный серин-протеазный адипокин; компенсаторный 
фактор, улучшающий чувствительность к инсулину; уровни 
повышаются при ожирении /
A visceral serine-protease adipokine; compensatory insulin-sensitizer; 
levels rise in obesity

Апелин / Apelin Улучшает чувствительность к инсулину. / Improves insulin sensitivity. 
Снижает липогенез в печени / Reduces hepatic lipogenesis

[10, 21]

Ирисин / Irisin Миокин, секретируемый работающими мышцами; относится 
к «положительным» адипокинам /
A myokine secreted by exercising muscles; classifi ed as a “positive” 
adipokine

[3]

Ретинолсвязывающий белок 
4 и фибробластный фактор 
роста-21 / 
Retinol binding protein 4 and 
fi broblast growth factor-21

Адипо-/гепатокины; их уровни отражают степень липидного 
дисбаланса /
Adipo-/hepatokines; levels refl ect lipid-metabolism imbalance

[19]
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с увеличением инсулинорезистентности у детей с 
ожирением [11]. Таким образом, детское ожирение 
характеризуется сдвигом адипокинового профиля 
в проатерогенное и проинсулинорезистентное на-
правление: гиперлептинемия, гипоадипонектине-
мия и повышенная секреция провоспалительных 
адипокинов способствуют развитию метаболиче-
ских нарушений [7, 8]. Ниже подробно обсуждается 
влияние этих изменений на ключевые патологиче-
ские процессы — инсулинорезистентность, воспа-
ление, неалкогольную жировую болезнь печени и 
гормональный дисбаланс у детей.

АДИПОКИНЫ 
И ИНСУЛИНОРЕЗИСТЕНТНОСТЬ

Одно из центральных звеньев патогенеза ожи-
рения — развитие инсулинорезистентности (ИР). 
Дисбаланс адипокинов при ожирении играет суще-
ственную роль в формировании ИР у детей [3, 8]. 
Гипоадипонектинемия ведет к снижению чувстви-
тельности тканей к инсулину: адипонектин в нор-
ме повышает поглощение глюкозы мышцами и 
подав ляет глюконеогенез, поэтому его снижение у 
тучных детей ассоциировано с гиперинсулинемией 
и повышенным индексом инсулинорезистентности 
HOMA-IR (Homeostasis model assessment of insulin 
resistance) [3, 9]. Напротив, хронически повышенный 

лептин при ожирении парадоксально не улучшает, а 
ухудшает углеводный обмен из-за феномена лепти-
норезистентности — ткани перестают реагировать 
на лептиновые сигналы насыщения и метаболиче-
ской стимуляции [6, 12].

У детей с ожирением высокие уровни лептина 
тесно связаны с показателями инсулинорезистент-
ности и компонентами метаболического синдро-
ма [7, 9]. В частности, соотношение лептин/адипо-
нектин оказалось сильным предиктором наличия 
ИР и дислипидемии у педиатрических пациентов: 
девочки с ожирением из верхнего квартиля по это-
му соотношению имели в 7,8 раза более высокий 
риск ИР, чем девочки из нижнего квартиля (рис. 1). 

Резистин — адипокин, названный по первона-
чально установленной связи с резистентностью к 
инсулину, также повышен при ожирении и, как по-
казывают исследования, способствует нарушению 
передачи сигнала инсулина в печени и секреции 
провоспалительных цитокинов [8]. Таким образом, 
изменение адипокинового профиля (низкий ади-
понектин, высокий лептин и резистин) является 
одной из причин развития ИР у детей с ожирением 
[3, 8]. Нормализация этих показателей, например 
повышение уровня адипонектина до референсных 
значений, сопровождается улучшением чувстви-
тельности к инсулину [13, 14]. Это подчеркивает 
роль адипокинов как потенциальных маркеров 

Рис. 1. Действие адипокинов при ожирении: MCP1 (monocyte chemotactic protein 1) — моноцитарный хемотаксический 
белок 1; TNF (tumor necrosis factor) — фактор некроза опухоли

Fig. 1. Action of adipokines in obesity: MCP1 — monocyte chemotactic protein 1; TNF — tumor necrosis factor
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и мишеней терапии при метаболических нарушени-
ях. Стоит отметить, что не у всех детей с ожирением 
степень ИР одинаковая. Некоторые дети сохраняют 
так называемый метаболически здоровый профиль 
ожирения. У них отмечаются более высокие уровни 
адипонектина и меньшая системная воспалительная 
активность, несмотря на избыточный вес [15]. Од-
нако даже у этих детей лептин зачастую повышен. 
Продольные наблюдения показывают, что исходно 
более низкий лептин и более высокий адипонектин 
ассоциируются с лучшим ответом на вмешательства 
по снижению веса и меньшим риском повторного на-
бора массы тела [16]. Таким образом, адипокины мо-
гут использоваться для ранней стратификации риска 
и персонализации ведения детей с ожирением.

АДИПОКИНЫ, СИСТЕМНОЕ ВОСПАЛЕНИЕ 
И ИММУНИТЕТ

Детское ожирение рассматривается как состоя-
ние хронического воспаления низкой интенсивно-
сти, в развитии которого непосредственно участву-
ют адипокины [4, 7]. Гипертрофированная жировая 
ткань секретирует избыток провоспалительных 
цитокинов (таких как TNFα, IL-6) и адипокинов с 
провоспалительными свойствами. Лептин помимо 
метаболических эффектов выступает как цитокин: 
при ожирении его высокий уровень стимулирует 
продукцию воспалительных медиаторов и активи-
рует врожденный иммунитет [4, 8]. Резистин также 
обладает провоспалительным действием — пока-
зано, что у людей повышенный резистин связан с 
увеличением уровней TNFα, IL-12 и развитием вос-
паления в жировой ткани [8]. В то же время уровень 
противовоспалительного адипонектина снижен, 
что лишает организм защитного механизма про-
тив хронического воспаления [8, 17]. Накопление 
макрофагов в висцеральной жировой ткани при 
ожирении еще больше усиливает секрецию провос-
палительных факторов и замыкает порочный круг 
(адипоциты � цитокины � воспаление � инсули-
норезистентность) [3, 4]. В результате у детей с ожи-
рением в крови часто обнаруживаются умеренно 
повышенные маркеры воспаления (С-реактивный 
белок, IL-6 и др.) на фоне смещения адипокинового 
профиля в провоспалительную сторону [7]. Напри-
мер, в одном исследовании отмечено, что у детей с 
ожирением уровни лептина, IL-6 и TNFα были значи-
тельно повышены по сравнению с контролем (при 
одновременном увеличении лейкоцитов и сниже-
нии адипонектина), что подтверждает наличие суб-
клинического воспаления [7].

Хроническое воспаление при ожирении влияет 
на функцию иммунной системы детей. Отмечено, 
что ожирение приводит к активации врожденного 
иммунитета и может ослаблять иммунный ответ на 
инфекции и вакцинацию [4, 18]. Лептин, действуя 
на рецепторы иммунных клеток, сдвигает баланс в 
сторону провоспалительного ответа и может спо-
собствовать развитию аутоиммунных и аллергиче-
ских заболеваний у детей с ожирением [4, 5]. Таким 
образом, адипокины являются ключевыми ме-
диаторами так называемой мета-воспалительно-
сти при ожирении. Снижение провоспалительных 
адипокинов и повышение адипонектина рассма-
тривается как одна из целей вмешательств, на-
правленных на снижение системного воспаления и 
связанных осложнений (инсулинорезистентность, 
НАЖБП и др.) у детей [3, 4].

АДИПОКИНЫ И НЕАЛКОГОЛЬНАЯ 
ЖИРОВАЯ БОЛЕЗНЬ ПЕЧЕНИ 

Неалкогольная жировая болезнь печени 
(НАЖБП) — частое осложнение детского ожирения, 
характеризующееся накоплением жира в гепатоци-
тах и развитием стеатогепатита. Адипокины слу-
жат важным звеном, связывающим висцеральное 
ожирение и патогенез НАЖБП у детей [17]. Сниже-
ние адипонектина и повышение лептина при ожи-
рении неблагоприятно сказываются на печени: 
адипонектин в норме защищает печень, уменьшая 
липогенез и воспаление, поэтому его дефицит спо-
собствует прогрессированию жирового гепатоза [8, 
17]. Лептин, напротив, при хроническом избытке 
может оказывать профибротическое действие на 
печень и усугублять инсулинорезистентность, спо-
собствуя развитию стеатогепатита. Клинические 
исследования подтверждают связь адипокинов 
с НАЖБП у детей. Так, в проспективном наблюде-
нии за подростками с ожирением было показано, 
что повышенные уровни лептина и пониженные 
уровни адипонектина являются значимыми пре-
дикторами наличия НАЖБП (подтвержденной уль-
тразвуком) [19]. Более того, отношение лептин/
адипонектин коррелирует с тяжестью жировой ин-
фильтрации печени и степенью фиброза [19]. В дру-
гом исследовании у детей с НАЖБП были статисти-
чески значимо ниже концентрации адипонектина, 
чем у детей без ожирения (в среднем ~12,2 против 
16,9 мкг/мл, p <0,05) [17]. Низкий адипонектин ас-
социировался с повышенным риском стеатоза (OR 
~0,87 на каждые 1 мкг/мл, p=0,024) и ожирения (OR 
~0,84, p=0,015) у детей [17]. Это согласуется с дан-
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ными о том, что гипоадипонектинемия способству-
ет накоплению жира в печени.

Другие адипокины тоже вовлечены в патоге-
нез НАЖБП. Ретинолсвязывающий  белок 4 (RBP4) 
и фибробластный фактор роста-21 (FGF21) — это 
адипо-/гепатокины, концентрация которых повы-
шается при ожирении и может отражать степень 
липидного дисбаланса. У подростков с ожирением 
в китайском исследовании сочетание повышен-
ных уровней RBP4, FGF21 и лептина при снижен-
ном адипонектине достоверно предсказывало на-
личие НАЖБП; эти биомаркеры опосредовали до 
50% влия ния ожирения на риск развития жировой 
болезни печени [19]. Апелин — адипокин, улучшаю-
щий чувствительность к инсулину, напротив, может 
играть защитную роль: экспериментально апелин 
снижает липогенез в печени. У детей с ожирением 
уровни апелина повышены компенсаторно, однако 
этого может быть недостаточно для предотвраще-
ния стеатоза [20, 21].

В целом нарушения секреции адипокинов при 
ожирении (дефицит адипонектина, избыток лепти-
на и RBP4 и др.) вносят вклад в механизм «двойно-
го удара» при НАЖБП — усиливают инсулинорези-
стентность печени и локальное воспаление, ведя к 
прогрессированию от простого стеатоза к неалко-
гольному стеатогепатиту [3, 17]. Поскольку профили 
адипокинов отражают наличие и тяжесть НАЖБП, 
их рассматривают как неинвазивные маркеры. На-
пример, предлагается использовать соотношение 
лептин/адипонектин для раннего выявления «неал-
когольной жировой болезни печени худых» детей 
(у которых индекс массы тела (ИМТ) не сильно по-
вышен, но имеется стеатоз) [22]. Терапевтическое 
повышение уровня адипонектина (через похудение, 
физическую активность или медикаменты) рассма-
тривается как потенциальный способ улучшить со-
стояние печени у детей с ожирением.

АДИПОКИНЫ И БОЛЕЗНЬ КРОНА 

Полученные в последние годы данные исследо-
ваний указывают на важную роль висцерального 
жира, особенно «ползучего жира», в патогенезе и 
прогрессировании воспалительных заболеваний 
кишечника (ВЗК), в частности болезни Крона (БК). 
В этом контексте авторы при проведении иссле-
дования пытались изучить связь между составом 
тела, профилями адипоцитокинов и активностью 
заболевания у детей 6–18 лет с БК при сравнении со 
здоровыми детьми соответствующего возраста. Со-
став тела анализировали с помощью биоимпедансо-

метрии, а адипоцитокины определялись с помощью 
ИФА-мультиплекса. В результате у пациентов с ак-
тивной БК наблюдались значительно повышенные 
уровни адипонектина и резистина по сравнению с 
контрольной группой, включавшей здоровых инди-
видуумов, и пациентами в стадии ремиссии даже 
после корректировки индексов состава тела. Леп-
тин коррелировал только с составом тела, но не с 
активностью заболевания. У пациентов с активной 
БК был относительно более высокий процент жира 
в организме, чем в других группах [23].

АДИПОКИНЫ И ПУБЕРТАТНЫЕ/
ЭНДОКРИННЫЕ ИЗМЕНЕНИЯ

Избыток жировой ткани в детстве влияет на гор-
мональный баланс, а адипокины участвуют в регу-
ляции осей роста и полового созревания. Известно, 
что для наступления пубертата необходим опреде-
ленный запас жира и соответствующий уровень 
лептина. При ожирении аномально высокий лептин 
может приводить к более раннему началу полового 
созревания, особенно у девочек [6]. Лептин стиму-
лирует секрецию гонадотропин-рилизинг гормона 
и гонадотропинов, ускоряя наступление менархе у 
девочек и сперматогенез у мальчиков [6]. В обзо-
ре отмечено, что лептин и адипонектин являются 
ключевыми факторами, влияющими на время на-
чала полового созревания: гиперлептинемия и сни-
жение адипонектина при ожирении ассоциированы 
с преждевременным адренархе и гонадархе [6]. 
Таким образом, у детей с ожирением чаще наблю-
дается ускоренное половое развитие, так называ-
емый центральный преждевременный пубертат, 
чему способствует именно адипокиновый дисба-
ланс [6, 24].

Помимо влияния на гонадную ось, ожирение 
влияет и на соматотропную ось (гормон роста — 
ИФР-1). У тучных детей часто отмечается относи-
тельный дефицит гормона роста (ГР) — сниженная 
амплитуда ночных пиков секреции и снижение 
уровня ИФР-1 [25]. Одной из причин считается гипе-
ринсулинемия и высокий лептин, которые подавля-
ют секрецию ГР через повышение уровня сомато-
статина и влияние на гипоталамус [25]. Адипокины 
участвуют в этом процессе: лептин при ожирении 
может нарушать пульсативную секрецию ГР, а пони-
женный адипонектин лишает ростовую ось стиму-
ляции. В результате у детей с ожирением снижена 
секреция гормона роста, что приводит к уменьше-
нию скорости роста или снижению его прибавки в 
пубертате [24, 25]. Хотя конечный рост обычно не 
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страдает, пиковая скорость роста у детей с ожире-
нием может быть на 25% ниже нормы, как показало 
одно исследование, где это сопровож далось сни-
жением ИФР-1 на 17% у мальчиков [26].

Ожирение влияет также на функцию надпочеч-
ников и половую функцию. Гиперинсулинемия и 
лептинорезистентность могут приводить к гипер-
андрогенизму (например, у девочек — к прежде-
временному адренархе и более высокому уровню 
андрогенов), что потенцирует риск синдрома по-
ликистозных яичников (СПКЯ) в подростковом воз-
расте [6, 24]. Адипонектин обычно коррелирует с 
более благоприятным метаболическим профилем 
и более низкими андрогенами, а висфатин и лептин 
ассоциированы с повышенными уровнями андро-
генов при ожирении [27]. Таким образом, адипоки-
ны опосредуют многие эндокринные сдвиги при 
детском ожирении: ускорение пубертата, относи-
тельный дефицит гормона роста, изменения уров-
ней половых стероидов. Их дисбаланс — не только 
маркер, но и механизм этих изменений. Например, 
снижение лептина до нормы при снижении массы 
тела может замедлить преждевременное половое 
созревание, а нормализация адипонектина — улуч-
шить секрецию гормона роста [6, 25].

АДИПОКИНЫ КАК БИОМАРКЕРЫ 
И МИШЕНИ ТЕРАПИИ

Выраженные изменения адипокинов при ожи-
рении делают их привлекательными биомаркера-
ми метаболических нарушений и мишенями для 
терапии. В клинической практике уже используют 
некоторые показатели: так, уровень лептина рас-
сматривается как потенциальный индикатор риска 
развития ожирения и его осложнений у детей [28]. 
В недавнем обзоре лептин назван перспективным 
биомаркером, превосходящим по информативности 
даже ИМТ: высокие уровни лептина в детстве пред-
сказывают развитие ожирения во взрослом возрас-
те и слабый ответ на стандартные похудательные 
мероприятия [28]. Динамика лептина может также 
служить индикатором эффективности терапии по 
снижению веса: снижение лептина у ребенка на 
фоне диеты и упражнений отражает потерю жира и 
улучшение метаболизма. По данным обзора, лептин 
предложен в качестве показателя эффективности 
интервенций при детском ожирении [28].

Соотношение лептина и адипонектина (L/A) — 
еще один ценный интегральный показатель. Он 
коррелирует с инсулинорезистентностью, дислипи-
демией и наличием НАЖБП у детей [29, 30]. Именно 

поэтому L/A предлагается как удобный биомаркер 
«метаболически нездорового» ожирения. Высокое 
L/A до лечения сигнализирует о необходимости 
более интенсивных мер и наблюдения, а снижение 
L/A может служить целью терапии. В педиатриче-
ской реабилитации ожирения было показано, что 
исходно более низкие лептин и L/A связаны с луч-
шим долгосрочным исходом (меньшим повторным 
набором веса) [16]. Таким образом, адипокины по-
могают стратифицировать пациентов и отслежи-
вать эффективность лечения.

С точки зрения терапии адипокины тоже являют-
ся перспективными мишенями. Прямое введение 
адипокинов пока ограничено (клинически приме-
няется только рекомбинантный лептин — метрелеп-
тин, и то для редких случаев врожденного дефицита 
лептина). Однако ведутся разработки препаратов, 
влияющих на сигнальные пути адипокинов. Леп-
тинорезистентность — привлекательная мишень: 
изучаются методы повысить чувствительность к 
лептину (например, через ингибирование SOCS3 или 
воспалительных сигналов). В качестве лекарствен-
ного средства рассматриваются пути повысить эн-
догенную секрецию адипонектина или миметики 
адипонектина [8]. Перспективными считаются пре-
параты, нацеленные на FGF21 — метаболический 
гормон, секреция которого повышена при ожире-
нии: аналоги FGF21 уже тестируются у�взрослых и 
потенциально могут использоваться у подростков 
для улучшения липидного и глюкозного обмена [8].

Кроме того, метформин и новые средства про-
тив диабета влияют на профиль адипокинов. Мет-
формин, часто применяемый у подростков с ожи-
рением и ИР, в метаанализе достоверно снижал 
уровень лептина и резистина (в среднем на ~3 нг/мл 
и 1,3 мкг/мл соответственно), хоть и не оказывал 
значимого влияния на адипонектин [14]. То есть 
метформин частично восстанавливает адипокино-
вый дисбаланс, что коррелирует с уменьшением 
массы тела и улучшением чувствительности к ин-
сулину у подростков [14]. Также тиазолидиндионы 
(например, пиоглитазон) повышают адипонектин, 
но они ограниченно используются в детской прак-
тике. Агонисты рецептора GLP-1 (лираглутид, сема-
глутид), одобренные недавно для лечения подрост-
кового ожирения, приводят к значительной потере 
веса и, как следствие, снижению гиперлептинемии. 
В исследованиях у подростков 12–18 лет терапия ли-
раглутидом на фоне диеты дала снижение ИМТ-SDS 
и уровня лептина (–34% по сравнению с плацебо) 
[31]. Хотя прямого повышения адипонектина в этих 
испытаниях не отмечено, улучшение метаболиче-
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ских показателей позволяет предполагать опосре-
дованное нормализующее влияние на адипокино-
вый профиль.

Таким образом, адипокины уже используются 
как маркеры успеха терапии и представляют собой 
перспективные мишени для будущих фармаколо-
гических стратегий при детском ожирении [8, 28]. 
Контроль уровня лептина и адипонектина у пациен-
тов может помочь в оценке риска и подборе инди-
видуальных схем лечения. А развитие препаратов, 
восстанавливающих здоровый адипокиновый ба-
ланс, может в будущем улучшить исходы лечения 
детского ожирения.

ВЛИЯНИЕ ТЕРАПИИ 
НА ПРОФИЛЬ АДИПОКИНОВ

Основными подходами к лечению ожирения у 
детей являются коррекция питания и повышение 
физической активности. Диетотерапия и физиче-
ские упражнения приводят к нормализации профи-
ля адипокинов в большинстве случаев, особенно 
при существенном снижении массы жировой ткани. 
Умеренная потеря веса у детей сопровождается 
достоверным снижением уровня лептина и повы-
шением адипонектина [14, 32]. Метаанализ 14� ис-
следований показал, что изолированные физиче-
ские тренировки у детей с ожирением повышают 
адипонектин в среднем на ~0,88 мкг/мл, хотя и без 
изменения уровня лептина [31]. Более выражен-
ные эффекты наблюдаются при сочетании диеты и 
упражнений: в сравнительном анализе комбиниро-
ванное вмешательство сильнее снижало лептин и 
повышало адипонектин, чем одна лишь физическая 
активность [33, 34]. Например, в интервенционном 
исследовании у детей в препубертатном периоде 
развития 24-месячная программа образа жизни сни-
зила Z-score веса и воспалительные маркеры, одна-
ко отметили парадокс — адипонектин у них снизился, 
а резистин повысился [34]. Авторы связывают это с 
наступлением пубертата у части детей (адипонектин 
физиологически падает в пубертате). Тем не менее у 
большинства пациентов снижение массы тела при-
водит к улучшению метаболически значимых индек-
сов: снижается лептин и соотношение L/A, что отра-
жает уменьшение ИР и воспаления [16, 32].

МЕДИКАМЕНТОЗНАЯ ТЕРАПИЯ

Помимо упомянутого метформина и агони-
стов GLP-1 изучаются и другие препараты. Напри-
мер, применение рыбьего жира (омега-3) у детей 

с НАЖБП привело к снижению лептина и улучше-
нию печеночных ферментов [35]. Гормон роста в 
низких дозах у подростков с ожирением исследу-
ется как способ повысить липолиз и адипонектин. 
Бариатpическая хирургия (у подростков с тяжелым 
ожирением) вызывает драматическое снижение 
лептина и увеличение адипонектина, сопутству-
ющие улучшению всех метаболических показате-
лей [14]. Однако хирургические вмешательства 
применяются ограниченно и обычно после 16–
17�лет. В целом успешное снижение веса в детском 
возрасте почти всегда сопровождается частичной 
или полной нормализацией уровня адипокинов. 
Достижение отрицательного энергетического ба-
ланса уменьшает гипертрофию адипоцитов, что 
снижает продукцию лептина и провоспалительных 
факторов. Это подтверждается клинически: напри-
мер, 12-месячная программа интенсивной терапии 
ожирения у детей в стационаре привела к сниже-
нию лептина примерно на 40% и повышению ади-
понектина примерно на 20%, причем более высокие 
исходные лептин/адипонектин прогнозировали 
больший последующий регресс веса [16]. Таким 
образом, мониторинг адипокинов полезен при те-
рапии: падение лептина и рост адипонектина — 
благоприятный знак, тогда как сохраняющаяся ги-
перлептинемия может указывать на риск рецидива 
или недокомпенсацию метаболических нарушений.

ПРОФИЛАКТИКА НАРУШЕНИЙ 
ПРОФИЛЯ АДИПОКИНОВ

Предупреждение ожирения в детском возрас-
те� — ключевой фактор профилактики патологиче-
ского адипокинового профиля. Профилактические 
меры включают пропаганду грудного вскармлива-
ния, сбалансированное питание в первые годы жиз-
ни и достаточную физическую активность с детства. 
Известно, что дети, имевшие стремительный набор 
массы (ранний адипозитивный скачок) в дошколь-
ном возрасте, имеют более высокий лептин и более 
низний адипонектин впоследствии [28]. Следова-
тельно, контроль прибавок массы у детей младшего 
возраста может предотвратить последующую леп-
тинорезистентность и гипоадипонектинемию.

На популяционном уровне стратегии предотвра-
щения детского ожирения (ограничение потребле-
ния высококалорийной пищи, уменьшение времени 
неподвижного поведения, повышение двигательной 
активности) способны снизить распространенность 
метаболических осложнений, опосредованных ади-
покинами [4]. Ранняя интервенция особенно важна: 



R E V I E W S

CHILDREN’S MEDICINE
№ 2 Volume 13 ISSN 3034-6312 (Print) ISSN 3034-6320 (Online) of the North-West

2025118

ожирение в препубертатном возрасте сопровожда-
ется «ремоделированием» эндокринной функции 
жировой ткани, которое затем трудно полностью 
обратить [28]. Если предотвратить значительное 
ожирение у ребенка, то его адипокиновый профиль 
останется близким к нормальному, с достаточным 
адипонектином и умеренным лептином, что защи-
тит от инсулинорезистентности, диабета и сердеч-
но-сосудистых рисков в дальнейшем [5, 28, 36].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В заключение скажем, что адипокины являются 
важными медиаторами патогенеза детского ожи-
рения. Гиперлептинемия, снижение адипонектина 
и связанные с ними воспалительные изменения 
способствуют развитию инсулинорезистентности, 
НАЖБП, раннего пубертата и других осложнений. 
Оценка уровней адипокинов помогает выявить 
группы риска и контролировать эффективность 
лечения. Направленное воздействие на адипокино-
вый дисбаланс — перспективная стратегия лечения. 
Поддержание здорового образа жизни с детства — 
лучшая профилактика патологического профиля 
адипокинов и связанных с ним нару шений.
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