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Око ло 50 лет то му на зад A. Tannenbaum, H.
Silverstone в сво ей зна ме ни той гла ве в «Ус -
пе хах в изу че нии ра ка» опуб ли ко ва ли, по

су ти, пер вое обоб ще ние, ос но ван ное на ана ли зе об -
шир ных ма те ри а лов стра хо вых ком па ний и сво дя -
ще е ся к то му, что из бы ток мас сы те ла сле ду ет рас -
сма т ри вать как фак тор ри с ка раз ви тия зло ка че ст -
вен ных но во об ра зо ва ний [47]. В то вре мя из бы точ -
ную мас су бы ло при ня то трак то вать, пре иму ще ст -
вен но, как след ст вие пе ре еда ния или дру гих на ру -
ше ний ну т ри тив ных про цес сов [47]. За эти пол ве ка
про бле ма (важ ность ко то рой все бо лее воз ра с та ет в
ус ло ви ях со вре мен ной эпи де мии ожи ре ния и са хар -
но го ди а бе та 2 ти па [6, 54] про шла че рез не сколь ко
ус лов ных пе ри о дов, рас смо т ре ние ко то рых по со -
сто я нию до 1995 г. осу ще ств ле но на ми в спе ци аль -
ной мо но гра фии [1]. На пер во на чаль ном эта пе до -
ста точ но бы ло поль зо вать ся по ня ти ем «вес те ла» и
счи тать, что пре вы ше ние оп ре де лен ных нор ма ти вов
это го па ра ме т ра эк ви ва лент но ожи ре нию; на этом,
соб ст вен но, и стро и лась ра бо та A. Tannenbaum и H.
Silverstone, го во рив ших о «кан це ро ген ной опас но с -
ти из бы точ но го ве са» [47]. При фор маль ной спра -
вед ли во с ти это го за клю че ния до воль но бы с т ро ста -
ло яс но, что не об хо ди мо учи ты вать це лый ряд до -
пол ни тель ных мо мен тов, ны не хо ро шо из ве ст ных
эн до кри но ло гам и он ко эн до кри но ло гам.

В ча ст но с ти, ока за лось, что кри вая «вес те ла –
смерт ность от зло ка че ст вен ных опу хо лей» не пря -
мо ли ней на, а но сит U-об раз ный ха рак тер, т.е. риск
по вы шен как в слу чае из быт ка, так и де фи ци та ве -
са. Вы яс ни лось, что по доб но го ро да «по ме хи» вно -
сят ся, по боль шей ча с ти, фак то ром ку ре ния, и ес ли
ана ли зи ро вать боль шие по пу ля ции лишь не ку ря -
щих лю дей, то от ме чен ная за ви си мость «вы прям -
ля ет ся» [32]. Да лее ста ло по нят но, что не сле ду ет
про сто го во рить об из быт ке мас сы те ла, а на до об -
ра щать вни ма ние на со став те ла и со от но ше ние
его ос нов ных ком по нен тов, жи ра и то щей мас сы.
Хо тя со дер жа ние жи ра в те ле, не со мнен но, яв ля ет -
ся ве ду щим ком по нен том из бы точ ной мас сы и ба -

зис ным эле мен том в раз ви тии ин су ли но ре зи с тент -
но с ти, су ще ст вен но, что при оп ре де лен ных об сто -
я тель ст вах при бав ка ве са мо жет на 35–40% про ис -
хо дить за счет то щей мас сы [20] и, по не ко то рым
дан ным, до ля мы шеч ной тка ни яв ля ет ся не ме нее
важ ным фак то ром ри с ка воз ник но ве ния ра ка
пред ста тель ной же ле зы, чем до ля жи ро вой [46]. 

Еще од ним мо мен том, при вле ка ю щим к се бе
вни ма ние на про тя же нии, по край ней ме ре, двух
по след них де ся ти ле тий и вплоть до на сто я ще го
вре ме ни, яв ля ет ся тип жи ро от ло же ния и во прос о
том, яв ля ет ся ли вис це раль ное ожи ре ние (или та -
кие не в пол ной ме ре эк ви ва лент ные друг дру гу ва -
ри а ции это го по ня тия как «верх нее, цен т раль ное,
ан д ро ид ное») боль шим фак то ром он ко ло ги че с ко го
ри с ка, чем дру гие ти пы от ло же ния жи ра или чем
ожи ре ние как таковое. Не смо т ря на дли тель ное
изу че ние дан но го во про са и тен ден цию да вать на
не го по ло жи тель ный от вет, мож но вы явить (на -
при мер, в слу чае ра ка мо лоч ной же ле зы) и не ко то -
рые про ти во ре чия, не поз во ля ю щие да вать од но -
знач ную оцен ку это му ас пек ту про бле мы. Так, вы -
яс ня ет ся, что вис це раль ная и под кож ная жи ро вая
ткань вно сят при мер но оди на ко вый вклад в фор -
ми ро ва ние об ще го пу ла эс т ро ге нов, ги пер ин су ли -
не мия и ин су ли но ре зи с тент ность в боль шей сте пе -
ни свя за ны с вис це раль ным ожи ре ни ем, а про дук -
ция леп ти на – с на коп ле ни ем жи ра в под кож но-
жи ро вой клет чат ке [5, 18, 28, 43]. По сколь ку все
пе ре чис лен ные гор мо наль ные фак то ры от но сят ся
(как ми ни мум, в ме но па у зе) к чис лу мар ке ров ри с -
ка раз ви тия ра ка мо лоч ной же ле зы, по нят но, что в
от дель ных ис сле до ва ни ях ру тин ным ана ли зом на
уров не оп ре де ле ния ок руж но с ти та лии или со от -
но ше ния «ок руж ность та лии/ок руж ность бе дер»
ус та но вить факт боль шей «про кан це ро ген ной»
зна чи мо с ти вис це раль но го ожи ре ния не уда ет ся
[43]. В то же вре мя, осо бая роль ин су ли но ре зи с -
тент но с ти в про бле ме «ожи ре ние и рак», ко то рая
под чер ки ва ет ся ре гу ляр но и в боль шин ст ве ра бот,
в су ще ст вен ной сте пе ни оп ре де ля ет ся тем, что как

Ожи ре ние и он ко ло ги че с кие за бо ле ва ния: 
ста рая про бле ма в но вом све те

Л.М. Бер ш тейн

Лаб. он ко эн до кри но ло гии ГУН НИИ он ко ло гии им. проф. Н.Н. Пе т ро ва Рос здра ва, Санкт-Пе тер бург
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струк ту ра он ко ло ги че с кой за бо ле ва е мо с ти, так и
по сте пен ное сни же ние чув ст ви тель но с ти к ин су -
ли ну ас со ци и ро ва ны с воз ра ст ным фак то ром и до -
сти га ют сво е го пи ка по сле 50–60 лет [7, 8, 42, 43].

Тем не ме нее, са мо сто я тель ное мо ди фи ци ру ю -
щее эф фект ожи ре ния вли я ние воз ра с та мо жет
про яв лять ся не все гда од но знач но. В ча ст но с ти,
ока за лось, что за клю че ние об ожи ре нии как фак -
то ре по вы шен но го он ко ло ги че с ко го ри с ка спра -
вед ли во лишь для пост ме но па у заль ной фор мы ра ка
мо лоч ной же ле зы (РМЖ). На про тив, у жен щин, у
ко то рых РМЖ вы яв ля ет ся до на ступ ле ния ме но па -
у зы, т.е. в ре про дук тив ном воз ра с те, из бы точ ная
мас са те ла или ни как не от ра жа ет ся на ри с ке раз -
ви тия за бо ле ва ния или, бо лее то го, сни жа ет его [1,
9, 10, 50]. При этом из бы ток жи ра в те ле мо жет
быть и фак то ром, мо ди фи ци ру ю щим не толь ко
риск воз ник но ве ния, но и осо бен но с ти те че ния за -
бо ле ва ния, вклю чая уро вень вы жи ва е мо с ти, при -
чем, и здесь меж ду пре- и пост ме но па у заль ной
фор мой РМЖ мо гут на блю дать ся оп ре де лен ные
рас хож де ния в вы яв ля е мых за ко но мер но с тях [29].
Иная кар ти на об на ру жи ва ет ся при ра ке эн до ме т -
рия (те ла мат ки): ожи ре ние по вы ша ет риск воз -
ник но ве ния это го за бо ле ва ния (в от ли чие от
РМЖ) и в ре про дук тив ном пе ри о де, и в пост ме но -
па у зе [11]. Та ким об ра зом, во прос об из бы точ ной
мас се те ла как о воз мож ном фак то ре он ко ло ги че с -
ко го ри с ка пе ре во дит ся в пло с кость при зна ния ро -
ли как ло ка ли за ции но во об ра зо ва ния (тка ни-ми ше -
ни), так и ме ха низ мов, опо сре ду ю щих эф фект ожи -
ре ния на опу хо ле вый рост.

Крат ко го во ря об осо бен но с тях свя зи по вы шен -
но го ве са те ла с той или иной ло ка ли за ци ей опу хо ли,
сле ду ет от ме тить, что вни ма ние в этом от но ше -
нии (как и во мно гих дру гих слу ча ях) же ла тель но
уде лять, в пер вую оче редь, т.н. про спек тив ным
на блю де ни ям, поз во ля ю щим прий ти к на и бо лее
объ ек тив ным и за ко но мер ным ре зуль та там. В не -
дав ней, весь ма мас штаб ной ра бо те та ко го ро да
(ког да оце ни ва лась смерт ность от зло ка че ст вен -
ных но во об ра зо ва ний у 404 576 муж чин и 495 477
жен щин, про жи ва ю щих в Со еди нен ных Шта тах,
и на блю де ние за ко то ры ми ве лось в сред нем в те -
че ние 16 лет) под твер ди лось, что ве ли чи на от но -
си тель но го ри с ка (ОР) смер ти при од ной и той
же сте пе ни по вы ше ния ин дек са мас сы те ла от
ло ка ли за ции к ло ка ли за ции су ще ст вен но ва рь и -
ру ет, при чем, как пра ви ло, раз ли чия меж ду по ла -
ми в пре де лах од но го за бо ле ва ния вы ра же ны в
мень шей сте пе ни, чем раз ли чия меж ду от дель -
ны ми за бо ле ва ни я ми (табл. 1) [14]. Вы яв ля ю щи -
е ся ва ри а ции ОР при пе ре хо де от од ной ло ка ли -
за ции про цес са к дру гой (ко то рые, т.е. ва ри а ции,
кста ти, не ред ко до пол ни тель но воз ра с та ют при
даль ней шем уве ли че нии ИМТ [14], оче вид но,
сви де тель ст ву ют о том, что на ря ду с ка ки ми-то
об щи ми ме ха низ ма ми воз дей ст вия из быт ка мас -
сы те ла/ожи ре ния на опу хо ле вый рост су ще ст ву -
ют и иные про цес сы, но ся щие бо лее «ин ди ви ду -
аль ный» ха рак тер. Дей ст ви тель но, по ми мо дру -

гих при ме ров, в эту ка те го рию мож но от не с ти си -
ту а цию, скла ды ва ю щу ю ся в от но ше нии уве ли че -
ния ри с ка раз ви тия у боль ных ожи ре ни ем ра ка пи -
ще во да: как по ла га ют, в дан ном слу чае иг ра ют роль
не столь ко гор мо наль ные на ру ше ния или ас со ци и -
ро ван ные с ни ми «па то ге не ти че с кие це пи», сколь -
ко про яв ле ния га с т ро э зо фа ге аль но го ре ф люк са. В
по след нем слу чае про ис хо дит заброс кис ло го же -
лу доч но го со дер жи мо го в пи ще вод, что по вы ша ет
риск воз ник но ве ния в этом ор га не хро ни че с ко го
раз дра же ния, а за тем и аде но кар ци но мы [38].

Ес ли же го во рить о не ко то рых об щих ме ха низ мах ре -
а ли за ции «про кан це ро ген но го» дей ст вия ожи ре ния,
то здесь, в пер вую оче редь, не об хо ди мо упо мя нуть:

а) Сте ро ид ный ком по нент.
До ста точ но хо ро шо из ве ст но, что на коп ле ние

жи ра в организме со пря же но с ги пер эс т ро ге не ми ей,
ко то рая мо жет быть как аб со лют ной, так и от но си -
тель ной (за счет по вы ше ния сво бод ных фрак ций
эс т ра ди о ла и эс тро на, преж де все го, в свя зи с
умень ше ни ем в пе че ни про дук ции гло бу ли на свя -
зы ва ю ще го по ло вые сте ро и ды). Сле ду ет, од на ко,
от ме тить, что вы ра жен ность этих из ме не ний при
ожи ре нии в ре про дук тив ном и пост ме но па у заль -
ном воз ра с те раз лич на, чем, как по ла га ют, мо гут
ча с тич но объ яс нять ся и раз ли чия во вли я нии из -
бы точ ной мас сы те ла на риск раз ви тия пре- и пост -
ме но па у заль но го РМЖ [27]. Эс т ро ге ны бла го да ря
аро ма таз но му ме ха низ му мо гут про ду ци ро вать ся и
в са мой жи ро вой тка ни, что при об ре та ет – как
фак тор по вы шен но го он ко ло ги че с ко го ри с ка –
осо бую важ ность в пе ри од ме но па у зы [2]. Де фи цит
про ге с те ро на при не до ста точ но с ти жел то го те ла у
боль ных ожи ре ни ем со зда ет, по со вре мен ным

От но си тель ный риск смер ти от зло ка че ст вен ной опу хо ли при ин дек се
мас сы те ла > 30-35: роль ло ка ли за ции про цес са [14]

Таблица 1

Ди а гноз (ло ка ли за ция) ОР
Жен щи ны Муж чи ны

Пи ще вод 1, 39 1,63

Же лу док 1,08 1,20

Тол стая киш ка 1,36 1,84

Пе чень 1,68 1,90

Желч ный пу зырь 2,13 1,76

Под же лу доч ная же ле за 1,41 1,49

Лег кие 0,82 0,67

Ме ла но ма ко жи 1,10 0,85

Поч ка 1,70 1,70

Не ходж кин ская лим фо ма 1,95 1,49

Лей коз 0,93 1,37

Пред ста тель ная же ле за 1,34

Мо лоч ная же ле за 1,70

Те ло мат ки 2,77

Шей ка мат ки 1,23

Яич ник 1,51

При ме ча ние: за ОР = 1 при нят уро вень смерт но с ти у лю дей то го же воз ра с та 
и по ла с ин дек сом мас сы те ла в ин тер ва ле 18,5–24,9
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пред став ле ни ям, си ту а цию, ко то рая спо соб ст ву ет
раз ви тию ра ка эн до ме т рия, но мо жет (как это ни
па ра док саль но) при во дить к сни же нию опас но с ти
воз ник но ве ния ра ка мо лоч ной же ле зы [24]. По -
след нее свя за но с тем, что про ге с те рон в от ли чие
от его вли я ния на эн до ме т рий об ла да ет про ли фе -
ра тив ным (ми то ген ным) дей ст ви ем на эпи те лий
мо лоч ных же лез; этим, воз мож но, и объ яс ня ют ся
от ме чав ши е ся раз ли чия во вли я нии ожи ре ния на
риск раз ви тия ра ка эн до ме т рия и РМЖ в ре про -
дук тив ном воз ра с те. Ан д ро ге ны как яич ни ко во го
(те с то с те рон), так и над по чеч ни ко во го (ан д ро с -
тен ди он, де ги д ро э пи ан д ро с те рон и его суль фат и
т.д.) про ис хож де ния, про дук ция ко то рых мо жет из -
ме нять ся при ожи ре нии и при со че та ю щих ся с
ожи ре ни ем слу ча ях по ли ки с то за яич ни ков, так же
яв ля ют ся важ ным эле мен том пре ди с по зи ции к
опу хо ле во му рос ту – в ча ст но с ти, по ми мо эн до ме -
т рия и мо лоч ной же ле зы, в пред ста тель ной же ле зе
и яич ни ках [3]. Глю ко кор ти ко и ды са ми по се бе,
ско рее, об ла да ют ан ти ми то ген ным эф фек том, но
ха рак те ри зу ют ся им му но де прес сив ным дей ст ви ем
и спо соб ст ву ют до пол ни тель но му на коп ле нию жи -
ра в те ле [6]. Важ ным мо мен том яв ля ет ся так же тот
факт, что при ожи ре нии уси ли ва ет ся кон вер сия
ме нее ак тив но го кор ти зо на в бо лее ак тив ный кор -
ти зол не по сред ст вен но в жи ро вой тка ни под вли я -
ни ем фер мен та 11бе та-ги д ро кси с те ро ид-де ги д ро -
ге на зы 1 ти па [44; 49]; с по зи ций по вы ше ния он ко -
ло ги че с ко го ри с ка, сре ди про чих про яв ле ний это го
фе но ме на, весь ма зна чи мым яв ля ет ся раз ви тие ин -
су ли но ре зи с тент но с ти.

б) Ги пер ин су ли не мия и ин су ли но ре зи с тент ность
при су щи мно гим слу ча ям ожи ре ния и, яв ля ясь
важ ным эле мен том ме та бо ли че с ко го син д ро ма [7,
42], в те че ние мно гих лет рас сма т ри ва ют ся так же
как клю че вое зве но син д ро ма кан кро фи лии, т.е.
ком плек са гор мо наль но-ме та бо ли че с ких на ру ше -
ний, пред рас по ла га ю щих к раз ви тию зло ка че ст -
вен ных но во об ра зо ва ний [8]. По ка еще не очень
мно го чис лен ные про спек тив ные ис сле до ва ния,
про ве ден ные в по след ние го ды, под тверж да ют, что
по вы шен ная се к ре ция ин су ли на и С-пеп ти да и
уве ли че ние ин дек са ин су ли но ре зи с тент но с ти (на -
при мер, HOMA-R), в том чис ле, ког да они ас со ци -
и ро ва ны с ожи ре ни ем, мо гут в дей ст ви тель но с ти
по вы шать риск воз ник но ве ния опу хо лей [17, 30].

в) Ожи ре ние яв ля ет ся важ ным «дис ре гу ля то -
ром» си с те мы им му ни те та [8], а в бо лее об щем
ви де – и си с те мы про ти во опу хо ле вой ре зи с тент но -
с ти, что, сре ди про че го, на хо дит от ра же ние и в
де фек тах си с те мы свер ты ва ния кро ви с на клон но -
с тью к по вы шен но му тром бо об ра зо ва нию и ко с -
вен но ас со ци и ро ван но му с ним уси лен но му ме та -
ста зи ро ва нию. По доб ные сдви ги яв ля ют ся и од -
ним из зна чи мых объ яс не ний то го, по че му из бы -
ток мас сы те ла сле ду ет рас сма т ри вать как фак тор,
спо соб ный мо ди фи ци ро вать не толь ко риск воз -
ник но ве ния опу хо ли, но и осо бен но с ти ее те че ния
и про грес си ро ва ния [1, 29]. В свя зи с этим про ти во -
дей ст вие при бав ке ве са, не ред ко на блю да ю щей ся

на фо не хи мио- и гор мо но те ра пии он ко ло ги че с -
ких боль ных [3, 9, 14, 16], яв ля ет ся важ ным эле -
мен том ле чеб ной так ти ки, зна чи мым для оп ти ми -
за ции ко неч ных ре зуль та тов.

г) При су щие ожи ре нию сдви ги ли пид но го спе к т -
ра и про дук ции не ко то рых рос то вых фак то ров и
ци то ки нов (вклю чая ин су ли но по доб ные фак то ры
рос та и фак тор не кро за опу хо лей-α) в оп ре де лен -
ных си ту а ци ях мо гут иметь са мо сто я тель ное зна че -
ние, но ча ще рас сма т ри ва ют ся и, оче вид но, на са -
мом де ле яв ля ют ся ком по нен том об щей пре ди с по -
зи ции к опу хо ле во му рос ту, ко то рая вклю ча ет в се -
бя ак ти ва цию вну т ри кле точ ных сиг наль ных си с -
тем, пе ре ход к пре иму ще ст вен но ау то крин ной ре -
гу ля ции про ли фе ра ции, ос лаб ле ние диф фе рен ци -
ров ки и апоп то за, на клон ность к ин ва зии, ги по -
ксии и раз ра с та нию со су ди с той се ти (ан ги о ге не зу),
уг не те нию кле точ но го им му ни те та и т.д. [51]. Сле -
ду ет, в то же вре мя, от ме тить, что уси лен ный ми то -
ге нез (ги пер про ли фе ра ция) в тка ни-ми ше ни яв ля -
ет ся важ ным, но не до ста точ ным, а, воз мож но, и
не о бя за тель ным эта пом в про цес се воз ник но ве ния
опу хо ли, что под тверж да ет ся су ще ст во ва ни ем, как
ми ни мум, двух ва ри ан тов гор мо наль но го кан це ро -
ге не за – про мо тор ным и ге но ток си че с ким. Вто рой
из них, ба зи ру ю щий ся на пря мом ДНК-по вреж да -
ю щем дей ст вии не ко то рых гор мо нов, их де ри ва тов
или ас со ци и ро ван ных с ни ми сво бод но-ра ди каль -
ных про дук тов, не тре бу ет обя за тель но го уси лен но -
го кле точ но го раз мно же ния или «ис поль зу ет» эту
кле точ ную ре ак цию лишь как до пол ни тель ный
эле мент [3]. Во прос о том, ка ко ва связь ожи ре ния с
упо мя ну ты ми ти па ми гор мо наль но го кан це ро ге не -
за, ис сле ду ет ся, но по ка не по лу чил од но знач но го
от ве та. Су ще ст вен но под черк нуть, од на ко, что
окис ли тель ный, или про ге но ток си че с кий, сдвиг
мо жет, как не дав но по ка за но, воз ни кать и в жи ро -
вой тка ни, в ча ст но с ти, при ожи ре нии [23], что со -
про вож да ет ся и/или про яв ля ет ся, сре ди дру гих
при зна ков, ее ма к ро фа галь ной ин филь т ра ци ей и
уси лен ным об ра зо ва ни ем в ней оки си азо та.

д) Ге не ти че с кий ас пект. Раз ви тие опу хо ли, к сча -
с тью, яв ля ет ся ве ро ят но ст ным про цес сом, и од ним
из пу с ко вых или пе ре да точ ных зве нь ев на этом пу -
ти слу жит со сто я ние ге но ма. Ряд ге не ти че с ких по -
ли мор физ мов, как по ка за но в те че ние по след них
10–15 лет, ас со ци и ро ва ны с воз ник но ве ни ем и
ожи ре ния, и не ко то рых зло ка че ст вен ных опу хо лей
[39, 45], од на ко, нуж ны даль ней шие уси лия, что бы
про де мон ст ри ро вать спе ци фи че с кую связь но си -
тель ст ва этих по ли мор физ мов с раз ви ти ем и то го,
и ино го за бо ле ва ния у од них и тех же лю дей.

Как ло ги че с кое про дол же ние пре ды ду ще го из ло -
же ния, при ме ни тель но к ос нов ной за да че на сто я -
щей ста тьи спе ци аль но го и не сколь ко бо лее по -
дроб но го рас смо т ре ния (в си лу его от но си тель ной
но виз ны и важ но с ти) за слу жи ва ет тот под раз дел
про бле мы, ко то рый мо жет быть обо зна чен как «ади -
по ци то ки ны, эн до крин ная функ ция жи ро вой тка ни и
рак». В ча ст но с ти, в от но ше нии ади по ци то ки нов,
т.е. пеп тид ных гор мо но по доб ных фак то ров, се к ре -
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ти ру е мых жи ро вой тка нью, дей ст ви тель но, уже мо -
гут быть най де ны све де ния (по ка еще пре иму ще ст -
вен но от ры воч ные, но уже поз во ля ю щие при хо дить
к не ко то рым вы во дам) в от но ше нии их вли я ния на
упо ми нав ший ся чуть вы ше на бор при зна ков, ха рак -
те ри зу ю щих ткань зло ка че ст вен но го но во об ра зо ва -
ния или яв ля ю щих ся ко с вен ны ми мар ке ра ми пред -
рас по ло жен но с ти к его раз ви тию.

На и бо лее за мет ны ми пред став ля ют ся к на сто я -
ще му вре ме ни ма те ри а лы о вли я нии на кле точ ное
раз мно же ние, ин ва зию и ан ги о ге нез. В ча ст но с ти,
до ста точ но дав но из ве ст но, что леп тин спо со бен
сти му ли ро вать про ли фе ра цию кле точ ной ли нии
ра ка мо лоч ной же ле зы MCF-7, и, как вы яс ни лось,
в опо сре до ва ние это го важ но го фе но ме на во вле че -
ны ин дук ция ми то ген-ак ти ви ро ван ной про те ин -
ки на зы (МАПК) и ко ак ти ва то ра ре цеп то ров сте ро -
ид ных гор мо нов SRC-1 [51]. Ак ти ва ция МАПК во -
вле че на и в ин дук цию под вли я ни ем леп ти на ре -
цеп то ров эс т ро ге нов в той же кле точ ной ли нии,
что мо жет до пол ни тель но (при чем, и вне при сут ст -
вия сте ро и дов) сти му ли ро вать ее рост [15].

Как по ла га ют, ин ва зии опу хо ле вых кле ток мо гут
спо соб ст во вать фак тор не кро за опу хо лей-α
(ФНО-α), ин тер лей кин-6 (ИЛ-6), леп тин и не ко -
то рые дру гие фак то ры, се к ре ти ру е мые жи ро вой
тка нью. На ли чие ре цеп то ров всех этих пеп ти дов
на мем б ра нах опу хо ле вых кле ток об лег ча ет не
толь ко ау то крин ный и па ра крин ный, но и дис -
тант ный спо соб воз дей ст вия на про цесс опу хо ле -
вой ин ва зии [43]. По ка за тель но во мно гих от но -
ше ни ях вли я ние ади по ци то ки нов на ан ги о ге нез: в
от но ше нии пя ти-ше с ти из них (леп ти на, ФНО-α,
ИЛ-6, со су ди с то го эн до те ли аль но го и ге па то ци -
тар но го рос то вых фак то ров и др.) на коп ле ны дан -
ные о пря мой или ко с вен ной сти му ля ции об ра зо -
ва ния но вой со су ди с той се ти в опу хо ле вой тка ни,
в то вре мя как ади по нек тин, на про тив, за ре ко мен -
до вал се бя как ин ги би тор это го про цес са [13, 43].
Ес ли пред ста вить се бе, что ади по нек тин дей ст ви -
тель но спо со бен по дав лять ан ги о ге нез (чем, в ча -
ст но с ти, объ яс ня ют его про ти во опу хо ле вый эф -
фект на мо де ли экс пе ри мен таль ной фи б ро сар ко -
мы [13]), скла ды ва ет ся впе чат ле ние о «рас щеп ле -
нии» свойств двух групп ади по ци то ки нов, в од ну
из ко то рых вхо дят леп тин, ФНО-α, ИЛ-6, ИАП-1
(ин ги би тор ак ти ва то ра плаз ми но ге на-1) и т.д., а
дру гая пред став ле на по ка лишь ади по нек ти ном и,
воз мож но, ви с фа ти ном [22].

Как из ве ст но, про ти во по лож ный по на прав -
лен но с ти эф фект пеп ти ды этих групп де мон ст ри -
ру ют и в от но ше нии свя зи с ин су ли но ре зи с тент -
но с тью [34, 35]. Ес ли до пол ни тель но учесть, что
леп тин, ИЛ-6 и ФНО-α яв ля ют ся, кро ме то го,
сти му ля то ра ми аро ма та зы (т.е. спо соб ны, бла го -
да ря уси лен ной вы ра бот ке эс т ро ге нов, под дер жи -
вать рост эс т ро ген за ви си мых опу хо ле вых кле ток),
на пра ши ва ет ся вы вод о не об хо ди мо с ти со по с тав -
ле ния свойств пред ста ви те лей этих аль тер на тив -
ных ади по ци то ки но вых «ла ге рей» по це ло му ком -
плек су про- и про ти во опу хо ле вых то чек от сче та,

че го по ка еще, по су ти, сде ла но не бы ло. Сре ди
па ра ме т ров и фак то ров, под ле жа щих изу че нию,
сле ду ет, по ми мо вли я ния на ин су ли но ре зи с тент -
ность и сте ро и до ге нез в тка нях-ми ше нях и го на -
дах, упо мя нуть, в ча ст но с ти, си с те мы ге мо ко а гу -
ля ции и им му ни те та (име ю щие, как го во ри лось,
не по сред ст вен ное от но ше ние к ме ха низ мам про -
ти во опу хо ле вой ре зи с тент но с ти), про во с па ли -
тель ный ка с кад [19], си с те мы вос при я тия гор мо -
наль но го сиг на ла (мем б ран ной и ядер ной ре цеп -
ции), а так же про цес сы апоп то за, диф фе рен ци -
ров ки, по вреж де ния и ре па ра ции ДНК, эпи ге не -
ти че с кой ре гу ля ции (ти па ме ти ли ро ва ния и аце -
ти ли ро ва ния), гли ко зи ли ро ва ния и сво бод но-ра -
ди каль ных/ге но ток си че с ких сдви гов, ас со ци и ро -
ван ных с не ста биль но с тью ге но ма. 

Пред ва ри тель ные вы во ды в дан ном от но ше нии
(за тра ги ва ю щие не столь ко раз лич ные ас пек ты би -
о ло гии опу хо ле во го рос та, сколь ко бо лее важ ные в
кли ни че с ком пла не во про сы о мо ди фи ка то рах воз -
ник но ве ния и те че ния зло ка че ст вен ных но во об ра -
зо ва ний) мо гут быть сде ла ны, на при мер, на ос но -
ва нии на блю де ний о том, что, в про ти во по лож -
ность за клю че нию о ро ли уме рен но го по вы ше ния
леп ти не мии, фак то ром ри с ка раз ви тия ра ка мо -
лоч ной же ле зы и эн до ме т рия яв ля ет ся сни же ние
уров ня ади по нек ти на в кро ви [33, 40]. За слу жи ва ет
так же упо ми на ния, что чем вы ше кон цен т ра ция
леп ти на в кро ви боль ных ра ком мо лоч ной же ле зы,
тем бо лее вы со ким ока зы ва ет ся со дер жа ние ре цеп -
то ров эс т ро ге нов и про ге с те ро на в вы яв ля е мых у
них но во об ра зо ва ни ях [48]. В то же вре мя, вы ска -
зы ва ет ся и та точ ка зре ния, что не ко то рые ади по -
ци то ки ны мо гут иметь от но ше ние к рос ту ре цеп -
тор-не га тив ных, бо лее аг рес сив ных опу хо лей [43],
и это му со от вет ст ву ет тот факт, что при бо лее низ -
кой ади по нек ти не мии вы яв ля ют ся но во об ра зо ва -
ния мо лоч ной же ле зы с бо лее вы со кой сте пе нью
зло ка че ст вен но с ти [36]. 

Сле ду ет еще не сколь ко слов ска зать о ро ли гор -
мо но по доб ных пеп ти дов в ре гу ля ции эпи те ли аль -
но-стро маль но го вза и мо дей ст вия, яв ля ю ще го ся
су ще ст вен ным эле мен том в под дер жа нии оп ти -
маль но го со сто я ния тка ни-ми ше ни, рав но как и
(в слу чае на ру ше ния это го вза и мо дей ст вия) ин -
дук ции в ней опу хо ле вой транс фор ма ции. Ча ст -
ным, но важ ным при ме ром та ко го ро да яв ля ют ся
кон так ты меж ду мам мар ным жи ром и эпи те ли ем
мо лоч ных же лез. В обес пе че нии по доб ных кон -
так тов при ни ма ют уча с тие как сте ро и ды, так и
гор мо но по доб ные фак то ры пеп тид ной при ро ды
[3, 43]. Со дру же ст вен ный эф фект этих двух клас -
сов гор мо нов мам мар ной жи ро вой тка ни про яв -
ля ет ся, в ча ст но с ти, на уров не та ких про цес сов,
как рост и мор фо ге нез нор маль ной мо лоч ной же -
ле зы [25], а так же уси ле ние про ли фе ра ции, уг не -
те ние апоп то за и ак ти ва ция про то он ко ге нов, что
спо соб ст ву ет зло ка че ст вен ной транс фор ма ции
мам мар но го эпи те лия [26] и сви де тель ст ву ет о це -
ле со об раз но с ти не толь ко си с тем ных, но и ло -
каль ных под хо дов к вы яв ле нию и ус т ра не нию вы -
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яв ля ю щих ся стро маль но-эпи те ли аль ных дис функ -
ций по доб но го ро да. При ни мая во вни ма ние, что
мам мар ный жир мо жет яв лять ся ис точ ни ком раз -
лич ных ре гу ля тор ных и по вреж да ю щих сиг на лов,
име ю щих сво ей ми ше нью мам мар ный эпи те лий и
уча ст ву ю щих в ре а ли за ции стро маль но-эпи те ли -
аль но го вза и мо дей ст вия, пред став ля ет ся важ ным
ус та но вить фак то ры, ко то рые спо соб ст ву ют фор -
ми ро ва нию про ге но ток си че с ко го сдви га в жи ро -
вой тка ни мо лоч ной же ле зы (ади по ге но ток си ко -
за), и ис сле до вать, не ве дет ли от но си тель ное пре -
ва ли ро ва ние ге но ток си че с ко го по тен ци а ла мам -
мар но го жи ра к бо лее аг рес сив ной би о ло ги че с кой
при ро де РМЖ [5]. Есть ос но ва ния на де ять ся, что и
эти све де ния, и дру гие ре зуль та ты, ко то рые смо гут
быть по лу че ны при даль ней ших ис сле до ва ни ях,
поз во лят вы ра бо тать ша ги по при клад но му ис -
поль зо ва нию на коп лен ных дан ных, вклю чая во -
про сы про фи лак ти ки кан це ро ге не за и те ра пии
зло ка че ст вен ных но во об ра зо ва ний.

При ме ни тель но к та ко му за клю че нию сле ду ет
от ме тить, что уже до ста точ но дав но вы ска зы ва ет -
ся точ ка зре ния о том, что про фи лак ти ка и ле че -
ние ожи ре ния мо гут пря мым или ко с вен ным об -
ра зом рас сма т ри вать ся и как один из под хо дов к
пре ду преж де нию зло ка че ст вен ных но во об ра зо ва -
ний и к по пыт кам оп ти ми за ции их те че ния. При
этом рас сма т ри ва ют ся как бо лее слож ные в ме то -
ди че с ком от но ше нии со вре мен ные под хо ды (ти па
ге но- и би о те ра пии), так и бо лее тра ди ци он ные
ди е ти че с кие и фар ма ко ло ги че с кие воз дей ст вия
[3, 12, 14], а так же уме рен ное по вы ше ние фи зи че -
с кой ак тив но с ти с ори ен та ци ей на из ве ст ный
прин цип «хо дить луч ше, чем сто ять; сто ять луч -
ше, чем си деть; си деть луч ше, чем ле жать» [31].
Хо тя толь ко со блю де ния ди е ты, оче вид но, не до -
ста точ но и не ред ко при этом воз ни ка ют слож но с -
ти и ме ди цин ско го, и бы то во го ха рак те ра, сле ду ет
упо мя нуть, что, по ре зуль та там не дав но вы пол нен -
но го ран до ми зи ро ван но го ис сле до ва ния, у боль -
ных ра ком мо лоч ной же ле зы, при дер жи вав ших ся
ди е ты со сред ним со дер жа ни ем жи ра 33,3 г/день и
по ху дев ших при мер но на 1,5 кг, от ме ча лось уве -
ли че ние на 24% сво бод но го без ре ци див но го ин -
тер ва ла (р=0,034) по срав не нию с боль ны ми, по -
лу чав ши ми в день 51,3 г жи ра [16]. В по след нее
вре мя, уже на но вой ос но ве, про дол жа ет ся дис -
кус сия о том, не име ют ли при та ком под хо де сред -
ст ва, це ле на прав лен но ли ми ти ру ю щие по ступ ле -
ние энер гии, пре иму ще ст ва пе ред обыч ным, ас со -
ци и ро ван ным с ди е той ог ра ни че ни ем ка ло рий
[53]. Ког да же речь идет о спе ци аль ных фар ма ко -
ло ги че с ких пре па ра тах, пред став ля ет ся оп рав дан -
ным под раз де лить их на не сколь ко групп с пред по -
ла га е мым ос нов ным ме ха низ мом дей ст вия. 

В ча ст но с ти, в од ну из та ких групп вхо дят ин ги -
би то ры аро ма та зы (ле т ро зол, эк зе ме с тан и др.), уг -
не та ю щие про дук цию эс т ро ге нов, в том чис ле, в
жи ро вых де по и, как след ст вие, ог ра ни чи ва ю щие
опу хо ле вый рост [2]. Дру гая важ ная «ан ти сте ро ид -
ная» груп па вклю ча ет в се бя ин ги би то ры 11β-ги д -

ро кси с те ро ид де ги д ро ге на зы 1 ти па (кар бе но лок сон
и др.), ко то рые ог ра ни чи ва ют в жи ро вой тка ни пе -
ре ход кор ти зо на в кор ти зол и пре пят ст ву ют, тем са -
мым, раз ви тию ин су ли но ре зи с тент но с ти [44, 49].

Све де ния, ка са ю щи е ся воз мож но с тей из ме не -
ния уров ня пеп тид ных фак то ров – ади по ци то ки -
нов, да ют ос но ва ния го во рить о двух прин ци пи -
аль ных под хо дах, а имен но о вве де нии са мих этих
фак то ров из вне и о мо ди фи ка ции их про дук ции
под вли я ни ем ле кар ст вен ных средств. Дей ст ви -
тель но, при ме не ние in vivo леп ти на, ФНО, ади -
по нек ти на и не ко то рых дру гих пеп ти дов со про -
вож да ет ся ря дом за мет ных из ме не ний в со сто я -
нии ор га низ ма и в те че нии не ко то рых про цес сов.
Так, вве де ние в экс пе ри мен те ади по нек ти на ха -
рак те ри зу ет ся ан ти ди а бе ти че с ким, про ти во вос -
па ли тель ным и ан ти ате ро ген ным эф фек том [34],
и, кро ме то го, как от ме ча лось, ин ги би ру ет ан ги о -
ге нез и опу хо ле вый рост [13]. С дру гой сто ро ны,
соб ст вен ная весь ма вы со кая кон цен т ра ция ади -
по нек ти на в кро ви (до 0,01% от всех бел ков плаз -
мы), «мно го про филь ность» вли я ний ади по ци то -
ки нов и ряд дру гих при чин де ла ют бо лее оп рав -
дан ным, по мне нию не ко то рых ис сле до ва те лей
[34, 35], фар ма ко те ра пев ти че с кий под ход, на прав -
лен ный на из ме не ние эн до ген но го об ра зо ва ния
этих со еди не ний и их эф фек тов. При срав не нии в
дан ном от но ше нии ан ти ди а бе ти че с ких средств и
ин су лин-сен си ти за то ров (ти па ан ти ди а бе ти че с -
ких би гу а ни дов и аго ни с тов PPARγ-ти а зо ли дин -
ди о нов, ко то рые об ла да ют про ти во опу хо ле вым
эф фек том за счет мно го об раз ных ме ха низ мов
дей ст вия [4]) трог ли та зон и ро зиг ли та зон сти му -
ли ро ва ли про дук цию ади по нек ти на в жи ро вой
тка ни, а би гу а нид мет фор мин этой спо соб но с тью
не об ла дал [41], но сни жал кон цен т ра цию леп ти -
на в кро ви [21]. Боль шой ин те рес пред став ля ют
пре па ра ты, яв ля ю щи е ся ин ги би то ра ми ФНО-α
(ин флик си маб, эта нер цепт и др.) и до на сто я ще -
го вре ме ни на шед шие при ме не ние, пре иму ще ст -
вен но, в ле че нии рев ма то ид но го ар т ри та, псо ри а -
за, эн до ме т ри о за и не ко то рых дру гих со сто я ний
[37]. Меж ду тем, в си лу то го, что ФНО-α уг не та ет
про дук цию ади по нек ти на [34, 35], «ог ра ни чи те -
ли» это го ци то ки на мо гут ока зать ся по лез ны ми и
при ожи ре нии; в со от вет ст вии с этим уже по яв ля -
ют ся све де ния о воз мож но с ти по вы ше ния чув ст -
ви тель но с ти к ин су ли ну под вли я ни ем ан ти-ФНО
под хо дов [52]. В ито ге, на прав лен ное, а при не об -
хо ди мо с ти и се лек тив ное воз дей ст вие на эн до -
крин ную функ цию жи ро вой тка ни, вклю чая се к -
ре цию ею ади по ци то ки нов и осо бен но с ти сте ро -
и до ге не за, пред став ля ет из се бя объ ем ную и пер -
спек тив ную об ласть ис сле до ва ний, зна чи мую как
для по ни ма ния па то ге не за, так и пре ду преж де ния
воз ник но ве ния боль шой груп пы воз раст-ас со ци -
и ро ван ных за бо ле ва ний, вклю чая зло ка че ст вен -
ные но во об ра зо ва ния.

Бла го дар ность: На сто я щая ра бо та вы пол ня лась
при ча с тич ной под держ ке гран тов РФФИ и ИН ТАС.
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