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Цель. На основании анализа данных современной научной литературы продемонстрировать влияние циркадной системы на функцию 
жировой ткани и на формирование метаболически нездорового ожирения.
Основные положения. Циркадная система регулирует метаболические процессы через сложные нейроэндокринные пути, влияя 
на ключевые структуры клеток. Центральные и периферические циркадные часы приспосабливают функции органов и систем к циклам 
сна/бодрствования и питания/голодания, внося значительный вклад в поддержание метаболизма организма в состоянии равновесия. 
На уровне жировой ткани циркадная система регулирует липогенез и липолиз, кроме того, участвует в процессе секреции адипоцито-
кинов. Циркадная регуляция активности липогенеза и липолиза осуществляется в основном через влияние на процессы транскрипции 
генов ряда ключевых ферментов жировой ткани, участвующих в обоих процессах. Нарушение циркадного ритма приводит к метабо-
лическому, гормональному и энергетическому дисбалансу. В результате нарушения циркадного ритма меняются эндокринная функция 
жировой ткани, липидный состав и вариабельность уровня глюкозы в крови, а также чувствительность к инсулину, что может стать 
причиной развития метаболически нездорового ожирения.
Заключение. Циркадная система является координатором поведенческих и физиологических функций человека в зависимости от вре-
мени суток. Периферические циркадные осцилляторы, подчиняясь центральным циркадным часам, регулируют метаболические процес-
сы на уровне жировой ткани, печени, почек, мышц и др. Скоординированная работа всей этой системы обеспечивает гомеостаз энер-
гии. Нарушение циркадного ритма может способствовать развитию ожирения, сахарного диабета, заболеваний сердечно-сосудистой 
системы и стать причиной метаболически нездорового ожирения, а здоровый образ жизни, оптимизация графика работы и устранение 
нарушений сна улучшают метаболические процессы.
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ABSTRACT
Aim. Based on the analysis of data from modern scientific literature, to demonstrate the influence of the circadian system on the function 
of adipose tissue and on the formation of metabolically unhealthy obesity.
Key points. The circadian system regulates metabolic processes through complex neuroendocrine pathways, affecting key cellular structures. 
The central and peripheral circadian rhythms adapt the functions of organs and systems to sleep/wake and nutrition/starvation cycles, 
making a significant contribution to maintaining the body's metabolism in a state of equilibrium. At the level of adipose tissue, the circadian 
system regulates lipogenesis and lipolysis, and is also involved in the secretion of adipocytokines. Circadian regulation of  the activity 
of lipogenesis and lipolysis is carried out mainly due to the influence on the processes of gene transcription of a number of key enzymes 
of  adipose tissue involved in both processes. Disruption of the circadian rhythm leads to metabolic, hormonal, and energy imbalances. 
As a result of circadian rhythm disorders, the endocrine function of adipose tissue, lipid composition and variability of blood glucose levels, 
as well as insulin sensitivity, change, which can lead to the development of metabolically unhealthy obesity.
Conclusion. The circadian system is the coordinator of human behavioral and physiological functions depending on the time of day. 
Peripheral circadian oscillators, obeying the central circadian clock, regulate metabolic processes at the level of adipose tissue, liver, kidneys, 
muscles, etc. The coordinated operation of this entire system ensures energy homeostasis. Circadian rhythm disorders can contribute 
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to the development of obesity, diabetes mellitus, and diseases of the cardiovascular system and cause metabolically unhealthy obesity, while 
a healthy lifestyle, optimizing work schedules, and eliminating sleep disorders improve metabolic processes.
Keywords: circadian system, adipose tissue, metabolically unhealthy obesity.
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Понятие метаболизма энергии живых существ включает 
совокупность химических процессов, которые лежат 
в основе получения, преобразования, хранения и рас-

щепления питательных веществ. Все эти процессы должны 
строго регулироваться во времени и пространстве, чтобы 
обеспечить метаболический гомеостаз в среде, характе-
ризующейся циклами, такими как смена дня и ночи [1, 2]. 
Большинство организмов выработали эндогенные циркад-
ные часы для достижения данной цели [3, 4]. У млекопита-
ющих возникла целая система, состоящая из сети клеточных 
часов, работа которых координируется водителем ритма, 
находящимся в супрахиазматических ядрах (СХЯ) гипота-
ламуса. Регуляция обмена веществ со стороны циркадной 
системы осуществляется как на клеточном и тканевом уров-
нях, так и на уровнях органов и систем [5, 6].

Центральная часть циркадной системы и метаболические 
процессы тесно связаны друг с другом через сложные пове-
денческие, нервные и эндокринные пути. Центральная часть 
циркадной системы выступает в роли координатора и обес- 
печивает нормальное функционирование организма в соот-
ветствии с требованиями внутренней и внешней среды [5, 6].

Периферические осцилляторы локализованы в печени, 
скелетных мышцах, жировой ткани, щитовидной железе, 
эндокринной части поджелудочной железы и других орга-
нах. Они, подчиняясь центральным осцилляторам, регулиру-
ют физиологические и обменные процессы на уровнях кле-
ток и тканей организма [7, 8]. Циркадная система ежеднев-
но  приспосабливает функции органов и систем к циклам 
сна/бодрствования и питания/голодания, внося значитель-
ный вклад в поддержание метаболизма организма в состоя-
нии равновесия (рис. 1) [9, 10].

Во время бодрствования (активная фаза) с приемом пищи 
происходят активное поступление энергии, ее расход и запа-
сание в организме. Во время сна (фаза отдыха) с прекра-
щением поступления энергии в виде питательных веществ 
снижается и дальнейшее ее запасание, а также с резким 
снижением двигательной активности уменьшается и интен-
сивность расхода энергии (рис. 2).

Поступающая в организм с пищей энергия запасается 
в  органах депо, основными из которых являются жировая 
ткань, печень, мышцы и почки. Адекватное реагирование 
органов депо на энергетические потребности организма, 
распределение и организация всех физиологических и пове-
денческих процессов с учетом активной фазы дня и фазы 
отдыха регулируются как периферическим, так и централь-
ным звеном циркадной системы.

Важно отметить, что молекулярный состав циркадных 
осцилляторов практически идентичен у разных типов кле-
ток,  включая и клетки жировой, печеночной, поджелудоч-
ной тканей [11, 12].

Работа молекулярных осцилляторов, в основе которых 
лежит периодическая 24-часовая экспрессия молекулярных 
компонентов, осуществляется в основном транскрипцион-
но-трансляционной петлей обратной связи, где отличают 

петлю активации (положительной обратной связи) и петлю 
подавления (отрицательной обратной связи) транскрип-
ции. Положительная петля образована генами Clock1, Bmal12 

Рис. 1. Влияние циркадной системы на органы 
и ткани. Иллюстрация авторов
Fig. 1. The influence of  the circadian system 
on organs and tissues. Illustration by the authors
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1 Circadian locomotor output cycles kaput — циркадный прерыватель циклов двигательной активности.
2 Brain and muscle aryl hydrocarbon receptor nuclear translocator-like protein 1 — мозговой и мышечный арилуглеводородный рецептор ядерного 
транслокатороподобного белка 1.



Том 24, № 4 (2025)   |                       | 81

ОБЗОРЫ

и факторами BMAL1 и CLOCK, а отрицательная петля — гена-
ми Per1-33, Cry1-24, Rev-erbα5, Ror-α6 и факторами CRY, PER, 
RORA и REV-ERB с кофакторами NCOR и HDAC3.

В этом процессе транскрипционные факторы CLOCK 
и  BMAL1 активируют транскрипцию генов Per1-3 и Cry1-2. 
В  результате образующиеся белки CRY и PER, ингибируя 
действие BMAL1 и CLOCK, снижают интенсивность собствен-
ной транскрипции. В течение ночи уровни белков PER и CRY 
достигают минимума, а содержание CLOCK и BMAL1 посте-
пенно увеличивается. Утром вновь CLOCK и BMAL1 увеличи-
вают экспрессию генов Per1-3 и Cry1-2, и начинается новый 
24-часовой клеточный цикл (рестарт).

Кроме того, гетеродимер CLOCK и BMAL1 связывается 
с  E-box7 промоторами генов Rev-erbα и Ror-α. После этого 
факторы RORA и REV-ERB конкурируют за связывание 
с  последовательностью одиночного ядерного рецептора 
RORE в промоторной области гена Bmal1. Антагонистические 
воздействия факторов RORA и REV-ERB на транскрипцию 
гена Bmal1 генерируют ритмический уровень BMAL1, следо-
вательно, и уровень гетеродимера CLOCK и BMAL1, что добав-
ляет устойчивость и точность ритмичности молекулярных 
биологических часов (рис. 3) [12].

Такая скоординированная работа молекулярных часов 
обеспечивает примерно 24-часовую цикличность обменных 
процессов, осуществляя метаболическое программирование 
посредством контроля транскрипции многих генов, так назы-
ваемых clock control genes, включенных во многие биоэнер-
гетические процессы и кодирующих пептиды, клеточные ион-
ные каналы, киназы, ферменты и транскрипционные факторы.

ЦИРКАДНАЯ РЕГУЛЯЦИЯ 
ФУНКЦИЙ ЖИРОВОЙ ТКАНИ
Одной из основных функций белой жировой ткани является 
хранение энергии. Глюкоза и жирные кислоты, полученные из 
липопротеинов, поглощаются адипоцитом, где они преобразу-
ются в триглицериды. При необходимости триглицериды рас-
щепляются в процессе липолиза и высвобождаются в виде гли-
церина и жирных кислот, которые затем могут использоваться 
в качестве источников энергии другими органами [13, 14].

Исследования показывают, что периферические циркад-
ные осцилляторы (циркадные часы), находящиеся в жировой 
ткани, регулируют экспрессию от 5 до 20% тканеспецифич-
ных генов, участвующих в обменных процессах [15]. В свою 
очередь, жировая ткань способна передавать информацию 
о состоянии энергетических запасов и метаболических 
процессов от периферии в центральную нервную систему 
с помощью гормонов жировой ткани (адипоцитокинов) [16].

Циркадная система играет важную роль в регуляции липо-
генеза и липолиза в жировой ткани [15]. Механизмы циркад-
ной регуляции активности липогенеза и липолиза действуют 
в  основном через влияние на процессы транскрипции генов 
ряда ключевых ферментов жировой ткани, участвующих 
в обоих процессах (липопротеинлипазы, липазы и др.) [17, 18].

Важно отметить, что уровни многих циркулирующих мета-
болитов, в том числе свободных жирных кислот, триглицери-
дов и глицерина, имеют циркадные колебания, что указывает 
на определенную роль эндогенных циркадных часов в регу-
ляции липидного профиля плазмы (рис. 4) [19].

Вышеописанные действия циркадной системы на функ-
ции жировой ткани, а также на липидный профиль плазмы 
продемонстрированы как на экспериментальных живот-
ных, так и на людях.

Исследования на животных выявили, что периферические 
осцилляторы, взаимодействуя с молекулярными структура-
ми липогенеза, приводят к уменьшению синтеза насыщен-
ных и мононенасыщенных жирных кислот в белой жировой 
ткани. Нарушение данной регуляции увеличивает окисление 
жирных кислот с одновременным снижением уровня тригли-
церидов в белой жировой ткани [20].

Кроме того, под влиянием периферических осцилляторов 
уменьшается активность липолиза за счет подавления экс-
прессии генов ферментов и факторов, ускоряющих липо-
лиз  [21]. При подавлении активности некоторых структур 
периферических осцилляторов во время голодания наруша-
ется ритмическое изменение концентраций жирных кислот 
и глицерина в плазме [22].

Изменение функциональной активности периферических 
осцилляторов также влияет на активность липопротеинлипа-
зы в жировой ткани и на концентрацию триацилглицеридов 
и неэстерифицированных жирных кислот в плазме [23].

Интересно отметить, что нарушение ритма высвобожде-
ния полиненасыщенных жирных кислот вызывает изменения 

3 Period — период.
4 Cryptochrome — криптохром.
5 Nuclear receptor subfamily 1, group D, member 1 — ядерный рецептор подсемейства 1, группа D, член 1.
6 Transmembrane receptor protein tyrosine kinase — трансмембранная рецепторная протеинтирозинкиназа.
7 Enhancer box — блок усилителя, или коробка усилителя.

Рис. 3. Работа циркадных генов [12]
Fig. 3. The work of  circadian genes [12]
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в экспрессии нейропептидов, регулирующих аппетит, и уве-
личивает потребление пищи [14].

Как известно, жировая ткань является эндокринным орга-
ном, синтезирует адипокины, с помощью которых участвует 
в процессе координации потребления, хранения и исполь-
зования энергии. Следовательно, время секреции адипоки-
нов  имеет решающее значение для поддержания суточных 
ритмов метаболизма.

Исследования показывают, что уровни гормонов жиро-
вой ткани (адипонектина, лептина, висфатина и др.) имеют 
ритмичность и в основном коррелируют с активной фазой 
и фазой отдыха (см. рис. 4) [19, 24].

Лептин влияет на центры гипоталамуса, которые регу-
лируют вегетативные, эндокринные функции, участвуют 
в процессах регуляции гомеостаза, терморегуляции, жажды, 
голода и насыщения, сна и бодрствования, циркадных рит-
мов и др. Действие лептина осуществляется через рецепто-
ры, локализованные в дугообразных, паравентрикулярных, 
вентромедиальных, дорсомедиальных ядрах гипоталамуса, 
а также в латеральной гипоталамической зоне. В дугообраз-
ных ядрах гипоталамуса лептин, влияя на выработку неко-
торых веществ (он ингибирует активность нейронов, содер-
жащих нейропептид Y и агути-подобный белок, стимулирует 
функцию нейронов, продуцирующих проопиомеланокортин 
и кокаин-амфетамин-регулируемый транскрипт), приводит 
к подавлению аппетита [25].

Главным регулятором суточного колебания уровня лепти-
на являются центральные циркадные часы [26], также 
на  секрецию лептина воздействует время цикла питания/
голодания [27].

Уровень адипонектина тоже циклически изменяется, 
и его колебания совпадают с изменением чувствительности 
тканей к инсулину и уровня глюкозы [28].

В свою очередь, изменение концентрации висфатина 
в крови имеет суточный ритм, кроме того, у него есть провос-
палительная функция. Большинство исследователей сходят-
ся во мнении о положительной корреляции между жировой 
массой и содержанием висфатина. Уровень циркулирующе-
го висфатина положительно коррелирует и с содержанием 
провоспалительных цитокинов, таких как интерлейкин  6 
и С-реактивный белок, а экспрессия висфатина сильно кор-
релирует с экспрессией фактора некроза опухоли и интер-
лейкина 6. Таким образом, повышенный уровень висфатина 
может оказывать не только отрицательное влияние на энер-
гетический гомеостаз, но и вызывать резистентность к инсу-
лину в печени, частично через активацию воспалительных 
процессов [14].

Следовательно, не только циркадная система, влияя 
на функцию жировой ткани, координирует ее работу в соот-
ветствии с изменениями условий внешней и внутренней 
среды, но и жировая ткань влияет на работу других органов 
и систем, в том числе циркадной системы (рис. 5).

Исследование M. Garaulet и соавт., проведенное на кле-
точных культурах человеческой жировой ткани, позволило 
составить общее представление о внутреннем временном 
порядке циркадных ритмов в жировой ткани человека. 
Установлено, что и в подкожной, и в висцеральной жировой 
ткани экспрессия генов лептина и адипонектина и их рецеп-
торов имела циклическое колебание [29]. Авторы пришли 
к выводу, что адекватный временной порядок в активности 
различных структур, участвующих в метаболизме и перерас-

пределении жировой ткани, может играть важную роль в 
регуляции энергетического обмена.

Итак, и активность липолиза и липогенеза, и выработка 
гормонов жировой тканью имеют значимую цикличность. 
Эти процессы происходят под четким контролем циркадной 
системы и реагируют на меняющиеся потребности в энер-
гетическом обмене, что говорит о тесном взаимодействии 
между эндогенной циркадной системой синхронизации 
и метаболическими процессами организма.

НАРУШЕНИЕ ЦИРКАДНОГО РИТМА 
И ЕГО ВЛИЯНИЕ НА ФУНКЦИИ 
ЖИРОВОЙ ТКАНИ И НА ФОРМИРОВАНИЕ 
МЕТАБОЛИЧЕСКИ НЕЗДОРОВОГО ОЖИРЕНИЯ
Нарушение циркадного ритма может возникать из-за нару-
шения функции молекулярной структуры циркадной системы, 
из-за десинхронизации между СХЯ и внешними экологичес
кими сигналами или периферическими часами. Факторами 
нарушения циркадных ритмов являются смена часовых поя-
сов, сменная работа, нарушение сна и воздействие искусст
венного освещения в ночное время.

Нарушение циркадных ритмов, в свою очередь, способно 
отрицательно повлиять на функцию жировых клеток и при-
вести к метаболическим, гормональным нарушениям и раз-
витию ожирения [30].

Ожирение, диагностируемое на основании расчета индек-
са массы тела (ИМТ) с использованием критериев Всемирной 
организации здравоохранения (при ИМТ ≥ 30 кг/м2 у пред-
ставителей европеоидной расы диагностируется ожирение)8, 
часто связано с метаболическими нарушениями, такими 
как нарушение толерантности к глюкозе, сахарный диабет 
2  типа, дислипидемия, гипертония, неалкогольная жировая 
болезнь печени, хроническое воспаление и метаболический 
синдром  [31]. С учетом этих обстоятельств исследователи 
выделили два ведущих фенотипа ожирения: метаболичес- 
ки нездоровое — ожирение с метаболическими нарушения-
ми (МНЗО), метаболически здоровое — ожирение без мета-
болических нарушений [32].

8 World Health Organization. Obesity and overweight. URL: www.who.int (дата обращения — 14.04.2025).

Рис. 5. Функция белой жировой ткани [14].
Примечание: ВНС — вегетативная нервная система, 
ИЛ-6 — интерлейкин 6, СЖК — свободные жирные 
кислоты, СХЯ — супрахиазматические ядра, ФНО — 
фактор некроза опухоли
Fig. 5. The function of  white adipose tissue [14]
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В исследовании S. Taheri и соавт. показано, что сокра-
щение времени сна приводит к снижению уровня лепти-
на  и  повышению уровня грелина, способствуя увеличе-
нию ИМТ [33].

В некоторых исследованиях выявлено, что уменьшение 
содержания лептина, наблюдаемое при потере сна, оказыва-
ет значимое влияние на аппетит [34].

Интересное исследование, которое проводилось под руко-
водством д. м. н., профессора А.С. Аметова на кафедре эндо-
кринологии в ФГБОУ ДПО РМАНПО Минздрава России, проде-
монстрировало, что у пациентов нарушение циркадного ритма 
способствовало более раннему развитию сахарного диабета 
2 типа и увеличению вариабельности гликемии. В свою оче-
редь, увеличение ИМТ у обследованных пациентов прямо кор-
релировало с выраженностью вариабельности гликемии [35].

В недавнем обзоре показано, что у работников со смен-
ным графиком повышен риск развития сердечно-сосудистых 
заболеваний, метаболического синдрома, рака, ожирения 
и сахарного диабета 2 типа, поскольку происходит наруше-
ние функций β-клеток поджелудочной железы, метаболиз-
ма  глюкозы и липидов [36, 37]. А плохой сон или сокра-
щение времени сна приводит к увеличению ИМТ и уровня 
грелина,  снижению концентрации лептина и резистентнос
ти к инсулину [38].

В метаанализе M.P. Bonham и соавт. установлено, что 
у лиц со сменной работой наблюдается перераспределение 
потребления энергии в течение 24-часового цикла с увели-
чением частоты перекусов и смещением их на ночные часы 
наряду с частыми пропусками завтраков и/или обедов. 
А ночные перекусы могут играть значимую роль в прибавке 
массы тела и развитии метаболического синдрома [39].

Вышеописанные исследования позволяют сделать вывод, 
что нарушение циркадного ритма способствует развитию ожи-
рения, метаболических нарушений и формированию МНЗО.

Важно отметить, что диета с высоким содержанием жиров 
и избыточным употреблением калорий [40], а также несвое
временный прием пищи, в позднее или ночное время [36], 
могут стать причинами нарушения циркадного ритма.

Исследования показали, что регулярный прием пищи, 
который совпадает с циклом питания/голодания, может 
повысить устойчивость и/или амплитуду циркадных ритмов 
на молекулярном и поведенческом уровнях, а сменная рабо-
та, которая сопровождается нерегулярным приемом пищи, 
приводит к нарушению циркадных ритмов. Более того, когда 
большее потребление калорий происходит утром (обильный 
завтрак), а не вечером (обильный ужин), это способствует 
снижению массы тела, положительно влияя на колебания 
часовых генов (рис. 6) [41].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Циркадная система, являясь координатором поведенче-
ских и  физиологических функций человека в зависимости 

от времени суток, организована по иерархическому принци-
пу во главе с центральными часами в СХЯ. Периферические 
циркадные осцилляторы, подчиняясь центральным цир-
кадным часам, регулируют метаболические процессы 
на уровнях жировой ткани, печени, почек, мышц и др. 
Скоординированная работа всей этой системы обеспечивает 
гомеостаз энергии.

Современное общество более подвержено нарушению 
циркадного ритма, что объясняется появлением светово-
го загрязнения окружающей среды, нездоровым образом 
жизни, большей востребованностью работников на вечер-
нюю и ночную смену, а также частым изменением часовых 
поясов в результате поездок.

Появляется все больше доказательств отрицательного 
влияния нарушения циркадного ритма на метаболические 
процессы, оно приводит к развитию ожирения, сахарного 
диабета, заболеваний сердечно-сосудистой системы и фор-
мированию МНЗО, что подчеркивает важность нормализации 
циркадных ритмов, здорового образа жизни, оптимизации 
графиков работы, устранения нарушений сна.

Рис. 6. Влияние времени приема пищи 
на функцию циркадной системы [41].
Примечание: З — завтрак, О — обед, У — ужин
Fig. 6. The effect of  meal timing on the function 
of  the circadian system [41]
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