
Роль эссенциальных фосфолипидов в лечении 
и профилактике метаболического синдрома

«Пандемия XXI века» – так эксперты ВОЗ называют комплекс проблем, классифицируемый как метаболический синдром (МС). 
На сегодняшний день количество больных МС в 2 раза превышает численность пациентов с сахарным диабетом (СД); 

в ближайшие 20925 лет ожидается увеличение распространенности МС еще на 50% [1]. 
По некоторым статистическим данным, почти у 25% населения среднего возраста наблюдается инсулинорезистентность, 
что в дальнейшем может привести к возникновению МС [33].

Внушительный объем интеллектуальных и экономичес�

ких ресурсов, задействованных для решения вопросов про�

филактики, лечения МС и его осложнений, подтверждает

всю серьезность нависшей угрозы. Тысячи мультидисцип�

линарных изысканий, аналитических исследований по

всему миру направлены на борьбу с МС. 

Но, несмотря на все усилия, в настоящий момент не

унифицировано даже определение МС. Нет окончательно�

го ответа, что это: сочетание различных нарушений или

одно заболевание? Одна из трактовок МС звучит следую�

щим образом: «Метаболический синдром (синдром X) –

сочетание абдоминального ожирения (АО), инсулиноре�

зистентности (ИР), гипергликемии, дислипидемии, арте�

риальной гипертензии (АГ), нарушения системы гемостаза

и хронического субклинического воспаления» [17].

Еще в начале ХХ века, исследуя проблему СД, ученые

обращали внимание на связь этого заболевания с АГ и ате�

росклерозом, а уже во второй половине столетия на фоне

бурного роста заболеваемости СД, АГ и атеросклерозом

(АТС) она стала очевидной. 

В 1960�х гг. Дж.М. Ривен предположил, что в основе

АТС, СД, АГ и ожирения может лежать общий фундамен�

тальный дефект [33]. В 1966 г. французский врач Ж.П. Ка�

мю ввел в медицинскую практику новое понятие «метабо�

лический трисиндром» [4]. Современное определение «ме�

таболический синдром», обобщающее сочетание указан�

ных выше заболеваний, было введено в 1980 г. немецкими

учеными М. Ганефельдом и В. Леонгардтом [15].

В 1998 г. ВОЗ рекомендовала термин «метаболический

синдром» к общему применению [1]. Однако следует

отметить, что как отдельная нозология МС в МКБ�10

отсутствует.

Международная федерация диабета выделила единые

критерии МС. Согласно ее рекомендациям обязательным

маркером МС является центральный тип ожирения

(окружность талии для представителей европеоидной расы

>94 см у мужчин и >80 см у женщин) [17].

Кроме того, для верификации диагноза необходимо на�

личие минимум 2 из 4 критериев: 

• уровень триглицеридов ≥150 мг/дл (≥1,7 ммоль/л) или

проведение гиполипидемической терапии; 

• содержание липопротеинов высокой плотности

(ЛПВП) <40 мг/дл (<1,03 ммоль/л) у мужчин, <50 мг/дл

(<1,29 ммоль/л) у женщин или специфическое лечение; 

• артериальное давление (АД) >130/85 мм рт. ст. или ан�

тигипертензивная терапия; 

• уровень глюкозы натощак ≥100 мг/дл (≥5,6 ммоль/л)

или ранее выявленный СД 2 типа. 

Таким образом, МС характеризуется увеличением коли�

чества висцерального жира, снижением чувствительности

периферических тканей к инсулину и гиперинсулинемией,

сопровождается нарушениями углеводного, липидного,

пуринового обмена и АГ [54, 59].

Обобщая доступную информацию, касающуюся этио�

логии МС, можно выделить основные причины, которые

ведут к развитию данного заболевания. 

МС – это заболевание с аддитивно�полигенным наследо�

ванием, обусловленное совокупностью генетических нару�

шений и дефектов. Известно около 50 возможных генетичес�

ких дефектов 19 хромосомы, обусловливающих риск разви�

тия МС [55]. В роли наиболее активных факторов выступают

гиперкалорийное, обогащенное жирами и легкоусвояемыми

углеводами питание, злоупотребление алкоголем, табакоку�

рение, гиподинамия, дефицит в рационе антиоксидантов

[53].

МС, ставший актуальной проблемой здравоохранения

во 2�й половине XX века, можно считать следствием пере�

хода человечества к относительно малоподвижному и так

называемому изобильному образу жизни. По классичес�

кой гипотезе Д.В. Нила, в течение нескольких тысячеле�

тий эволюция человека под влиянием естественного отбо�

ра проходила в пользу закрепления «генов бережливости»,

обеспечивавших выживание и экономное расходование

энергии в условиях дефицита еды и подвижного образа

жизни. А в новую эпоху именно то, что обеспечивало попу�

ляционную адаптацию к голоданию и затратам энергии,

стало бременем цивилизованного общества [25].

Три основных теории описывают патогенез МС.

Наиболее ранней считают глюкоцентрическую теорию,

в которой ведущим патогенетическим звеном выступает

инсулинорезистентность периферических тканей [51]. По

липоцентрической теории ключевую роль в развитии МС

играет висцеральная жировая ткань. Некоторые ученые

причиной всех нарушений при МС называют центральный

тип ожирения [3].

После открытия эндокринной функции жировой ткани

липоцентрическая теория трансформировалась в липоки�

новую. Сегодня последней уделяется основное внимание

исследователей. Согласно этой теории, МС развивается

в результате воздействия на организм сигнальных молекул

адипоцитов [60]. Адипоциты синтезируют целый ряд моле�

кул, реализующих паракринное и эндокринное действие.

Установлено, что в патогенезе МС принимают участие

такие молекулы, как лептин, ФНО, интерлейкины (ИЛ�1,

�6, �8), ингибитор активатора плазминогена 1 типа

(ИАП�1), ангиотензин II, резистин, адипсин, транcфор�

мирующий фактор роста β, адипофилин, адипонектин,

перилипин [58].

Изучая вышеперечисленные теории патогенеза, иссле�

дователи предлагают следующую, наиболее вероятную

последовательность обменных расстройств при МС. Раз�

витие заболевания начинается на фоне полигенных на�

следственных дефектов, алиментарных нарушений и ги�

подинамического образа жизни (ассоциируются с ожире�

нием, приводящим к липотоксическоve повреждению

адипоцитов, недостаточности их депонирующей функ�

ции и дефицита адипонектина, что и способствует даль�

нейшему нанизыванию патогенетических звеньев МС,

в частности ИР). Так, гиперлептинемия способствует

окислительному повреждению гепатоцитов и стеатозу пе�

чени [19]. Затем на фоне нарушения метаболических

функций гепатоцитов возникают такие нарушения, как

гиперинсулинемия, гипертриглицеридемия, АГ и СД 2 ти�

па, что ускоряет атерогенез и создает предпосылки для

формирования сердечно�сосудистых и тромботических

осложнений [46].

Исходя из вышеперечисленного, задачи терапии МС так

же многогранны, как и патогенез заболевания. Основная

цель лечения пациентов с МС – снижение риска развития

сердечно�сосудистых заболеваний и СД 2 типа, ассоцииру�

ющихся с высоким уровнем летальности.

В лечении МС используются лекарственные средства,

специфически взаимодействующие с мишенями заболева�

ния и модифицирующие их ответ.

На данный момент фармацевтической промышленно�

стью разработаны препараты, влияющие приблизительно

на 500 мишеней [2, 10, 13, 14, 18]. В роли последних,

как правило, выступают рецепторы и ферменты [20, 21, 24,

26, 38].

Около 60% мишеней являются рецепторами, связанны�

ми с G�белками (G�protein coupled receptors). Транспорт

веществ, передача любых сигналов от клетки к клетке, соз�

дание и поддержание трансмембранных потенциалов, ре�

цепция внешних импульсов – такие функции реализуют

мембранные белки [28]. Активное изучение этих рецепто�

ров и в первую очередь интерес к их структурной организа�

ции и конформационным перестройкам, сопровождаю�

щим реакцию на внешние стимулы и активацию, обуслов�

лены тем, что со сбоями в их работе связывают множество

заболеваний, в т. ч. МС. Понимание механизмов взаимо�

действия этих рецепторов с сигнальными молекулами по�

зволило бы усовершенствовать методики, применяемые

при разработке лекарственных препаратов, оптимизиро�

вать профилактику и лечение ряда заболеваний [28].

Современная медикаментозная терапия МС не является

исключением. К примеру, PPARγ�рецепторы, имеющие

прямое отношение к проблеме ИР, – мишень, на которую

влияют тиазолидиндионы (глитазоны). Основное действие

глитазонов – стимуляция PPARγ�рецепторов, восстанов�

ление гомеостаза глюкозы [16].

В борьбе с АГ наиболее актуальные цели – это усовер�

шенствование влияния на I1�имидазолиновые и AT1�ре�

цепторы. Относительно новый класс антигипертензивных

препаратов – антагонисты рецепторов ангиотензина II

(АРА) – угнетают связывание ангиотензина II с рецептора�

ми 1 типа независимо от пути его образования. Такое воз�

действие на ренин�ангиотензин�альдостероновую систему

позволяет достичь наиболее специфичной и полной ее

блокады [22, 27].

Из группы препаратов центрального действия широко

применяются агонисты I1�имидазолиновых рецепторов,

которые не вызывают синдрома отмены и характеризуют�

ся низким риском других побочных эффектов. Целесооб�

разно использование данных средств в случае метаболи�

ческих нарушений с учетом их способности увеличивать

чувствительность тканей к инсулину и оптимизировать уг�

леводный обмен. Кроме того, эти препараты обладают вы�

раженным кардиопротекторным действием (уменьшают

гипертрофию левого желудочка, уступая по силе влияния

только ингибиторам ангиотензинпревращающего фермен�

та) [52].

Дислипидемия – один из основных компонентов МС и

факторов риска раннего развития атеросклероза [45].

Статины влияют на эндоцитозопосредованные рецепто�

ры, повышают их экспрессию к липопротеинам низкой

плотности (ЛПНП) в клетках печени, снижают уровень

ЛПНП и их предшественников в циркулирующей крови

[9]. Фибраты оказывают влияние на PPAR�рецепторы

(ядерные рецепторы гепатоцитов); при активации по�

следних происходят изменения регуляции (транскрип�

ции, трансактивации, трансрепрессии) ряда генов, что

сопровождается повышением активности липопротеино�

вой липазы, усилением катаболизма триглицеридов ли�

попротеинов очень низкой плотности и ускоряется пере�

ход холестерина в ЛПВП. Концентрация ЛПНП при их

применении снижается на 5�25% [36].

Ацетилсалициловая кислота и клопидогрель являются

антагонистами рецепторов к аденозиндифосфату и тром�

боксану А2, которые расположены на мембране тромбоци�

тов. Необратимое блокирование этих рецепторов обеспе�

чивает значимый и устойчивый антитромбоцитарный эф�

фект, обусловливая снижение активности тромбогенных

факторов.

Таким образом, для успешной, а главное эффективной

терапии МС должны быть созданы условия, при которых

мишени (рецепторы) будут максимально восприимчивы

к сигнальным молекулам, т. е. к медикаментозной терапии.

Нормальная работа рецепторного аппарата клетки на�

прямую зависит от функционального состояния мембра�

ны, которая является естественной средой обитания ре�

цепторных белков [23, 34].

Все биологические мембраны представляют собой ком�

плексы липидных и белковых молекул, которые удержи�

ваются вместе с помощью нековалентных взаимодействий

и образуют непрерывный двойной слой (бислой) толщи�

ной 4�5 мкм. Белковые молекулы «растворены» в липид�

ном бислое. Такая концепция структуры биомембран на�

зывается жидкостно�мозаичной моделью. 

На некоторых мембранных поверхностях белки фикси�

руются путем проникновения через весь бислой и сопри�

касаются как с внутриклеточным, так и внеклеточным

пространствами. В других случаях белки присоединены

к мембране цепью жирной кислоты, фосфолипидом или

пренильной группой, при этом белок расположен в цито�

золе [6, 11, 29�32].

Мембрана создает условия для удерживания белков на

своей поверхности, «гарпунируя» их спиральными сег�

ментами, и группирует белки с помощью липидного окру�

жения, создавая для них концентрационные платформы.
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Меняя характеристики бислоя, такие как длина цепи жир�

ных кислот, степень их насыщенности и природы липид�

ных «голов», мембрана оказывает влияние на биологичес�

кую активность белков (рецепторов). Бислой определяет

возможность подвижности белков в мембране, формируя

сигнальные системы, основанные на перемещениях

белков в плоскостях. При потере мембраной жидкостных

свойств такой транспорт сразу нарушается [5, 7, 12, 41,

57, 61].

Морфологической основой мембран являются форми�

рующие бислои мембранные липиды. Это амфипатичес�

кие молекулы, одна часть которых является гидрофобной,

а другая – гидрофильной. В большинстве животных кле�

ток они составляют около 50% массы плазматической

мембраны. В участке липидного бислоя размером 1×1 мкм

находится примерно 5×100 тыс. молекул липидов. В кле�

точных мембранах присутствуют липиды трех основных

типов:

• фосфолипиды (наиболее распространенный тип);

• холестерин;

• гликолипиды.

Фосфолипиды являются основным структурным ком�

понентом всех клеточных мембран, от них напрямую зави�

сят многочисленные функции клетки. Фосфолипиды –

сложные липиды, содержащие глицерин, жирные кисло�

ты, фосфорную кислоту и азотистое соединение [49].

Два основных фосфолипида, которые присутствуют

в плазме, – фосфатидилхолин и сфингомиелин. Синтез

фосфолипидов происходит почти во всех тканях, но глав�

ным их источником служит печень. Тонкий кишечник так�

же поставляет в плазму фосфатидилхолин в составе хило�

микронов. На долю фосфатидилхолина в различных орга�

нах приходится 40�60% всех фосфолипидов (максимальное

содержание – в печени и головном мозге) [44].

Фосфолипиды с ненасыщенными жирными кислотами

обладают, в первую очередь, мембраностабилизирующим

действием, делая мембрану рецепторной клетки эластич�

ной, текучей и «отзывчивой», в том числе к лекарственной

терапии. 

Колоссальный переизбыток холестерина при МС и не�

достаток фосфатидилхолина делают мембрану жесткой и

маловосприимчивой к информации [47].

Становится очевидным, что использование препаратов

эссенциальных фосфолипидов на всех этапах медикамен�

тозной терапии МС является базовым, патогенетически

обоснованным путем для максимально эффективного ле�

чения и достижения положительного результата.

Помимо мембраностабилизирующего действия фосфо�

липиды обладают рядом других положительных свойств.

Так, фосфатидилхолин влияет на жировой обмен путем его

активации, защищает ткани от жирового перерождения.

Недостаток фосфатидилхолина приводит к жировому пе�

рерождению печени ввиду того, что молекулы жира не пе�

рерабатываются, не расходуются и накапливаются в из�

бытке [37, 39, 50, 56].

Кроме того, фосфатидилхолин входит в состав транс�

портных форм ЛПВП. Его дефицит на фоне повышенного

синтеза триглицеридов в печени приводит к усилению об�

разования и транспорта в кровоток ЛПНП и липопротеи�

нов очень низкой плотности.

Фосфатидилхолин повышает содержание ЛПВП, кото�

рые присоединяют холестерин и транспортируют его в пе�

чень, где он расходуется на образование желчных кислот и

выводится из организма [42, 43].

Являясь антагонистом холестерина, фосфатидилхолин

препятствует развитию атеросклероза. Эмульгируя холес�

терин и триглицериды, фосфатидилхолин удерживает хо�

лестерин в растворенном состоянии и предупреждает его

адгезию к стенкам сосудов [8, 35].

На фоне терапии эссенциальными фосфолипидами вос�

станавливаются структура и функциональная активность

мембраны, в частности ее рецепторные свойства, а следо�

вательно, чувствительность клеток к инсулину [40]. Нор�

мализация гликемии происходит посредством облегчения

синтеза и последующей экспрессии инсулиновых рецепто�

ров на поверхности обновленной клеточной мембраны,

вследствие чего обеспечивается улучшение качества пере�

дачи информационных инсулиновых сигналов в клетку.

Фосфолипиды имеют доказанный гипогликемический эф�

фект, снижают потребность в инсулине как у больных СД 1

и 2 типа, так и у пациентов с отягощенным коморбидным

фоном, а также у детей с СД [48].

С учетом вышесказанного можно сделать вывод, что их

применение целесообразно и даже жизненно необходимо

на всех этапах лечения МС, начиная с его профилактики

у лиц с повышенным риском развития данного заболева�

ния и заканчивая включением эссенциальных фосфоли�

пидов во все схемы медикаментозной терапии АГ, СД 2 ти�

па и дислипидемии.

В решении задачи безопасной и эффективной терапии

вышеуказанных состояний патогенетически обоснованным

является назначение оригинального препарата эссенци�

альных фосфолипидов – Эссенциале® форте Н. К настоя�

щему времени проведено 248 клинических исследований

(в том числе 46 простых слепых, 21 двойное слепое) с приме�

нением Эссенциале® форте Н, общая численность участни�

ков в которых составила более 14 тыс. 

Действующим веществом препарата Эссенциале® форте

Н является высокоочищенная фракция фосфатидилхоли�

на. Главной отличительной особенностью препарата явля�

ется его молекулярная структура (8 молекул с преоблада�

нием молекулы 1,2�дилинолеоилфосфатидилхолина с при�

соединенной линолевой кислотой в 1�й позиции) [48],

позволяющая восстановить функции мембран (актив�

ность, текучесть), уменьшить плотность и нормализовать

проницаемость фосфолипидных структур. 

Изучение ультратонкой структуры биологических мемб�

ран на сегодняшний день является одним из перспектив�

ных направлений теоретических и прикладных изысканий.

За исследования рецепторов, сопряженных с G�белками, в

2012 г. Нобелевскую премию в области химии получили

Роберт Лефковиц и Брайан Кобилка. В 2013 г. нобелевски�

ми лауреатами в области физиологии и медицины стали

Джеймс Ротман, Рэнди Шекман и Томас Зюдхоф за откры�

тие механизма, регулирующего везикулярный трафик –

важную транспортную систему в клетках. Ученые доказа�

ли, что внутриклеточная транспортировка веществ осу�

ществляется посредством везикул – микроскопических

пузырьков с липидной мембраной. Ученые выявили бел�

ковые комплексы, благодаря которым везикула могла

«причалить» и отдать содержимое лишь в строго опреде�

ленном месте и в строго определенное время, поскольку

только там молекулы белков�рецепторов на мембране ве�

зикулы и на мембране мишени совпадали как две полови�

ны застежки�молнии. Такие работы являются неоспори�

мым подтверждением важности сохранения структуры и

функций мембран клеток, в том числе ее липидного ком�

понента.

Слова Алексиса Карреля, нобелевского лауреата 1912 г.

в области физиологии и медицины, явились в определен�

ном смысле пророческими для медицинской науки: «Сама

клетка бессмертна. Дайте клетке все необходимое для ее

питания, и, насколько нам известно, биение жизни будет

продолжаться вечно!». А значит, есть надежда, что качест�

во жизни пациентов с МС может значительно улучшиться,

если мы создадим надежный мембранный фундамент для

обеспечения эффективности фармакологической терапии.
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