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В огляді сучасної літератури представлено дані про поширення ожиріння і його вплив на кістковий 
метаболізм. Наведені результати дають підстави вважати, що між кістковою системою, жировою 
тканиною і енергетичним обміном існує складний багаторівневий зв’язок. Проте інформаційний 
аналіз проблеми показав, що є ще багато невирішених питань щодо взаємозв’язку метаболічного 
і остеопенічного синдромів. Водночас дослідження стану кісткової системи при метаболічному 
синдромі та ожирінні може сприяти більш глибокому розумінню патогенезу остеопенічного син-
дрому для розробки його лікування та профілактики.
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ВСТУП

Однією з особливостей розвитку сучасного 
суспільства (разом з економічним добробутом 
і, як наслідок, зменшенням навантаження на 
опорно-руховий апарат та незбалансоване 
харчування) є поява надмірної маси або ожи-
ріння у населення. За оцінками спеціалістів 
2,8 млн людей щороку помирають через цю 
проблему [1]. Поширеність ожиріння у світі 
практично подвоїлася між 1980 і 2008 р.р.,  
очікується, що їх кількість ще більше зросте. 
У Європі понад 20% чоловіків і жінок мали 
ожиріння у 2008 р. Дуже високий рівень 
ожиріння та зайвої маси і серед дітей [2]. За 
останні три десятиліття зростала  їх поши-
реність у всіх вікових групах США [3]. Серед 
працездатного населення України цю ваду 
виявляють майже в 30% випадків, а надмір-
ну масу тіла має – 58,4% [4]. Дисбаланс між 
споживанням енергії та її витратами, а також 
такі фактори, як вікові гормональні зміни, 
генетичні, екологічні та соціальні фактори 
сприяють епідемії ожиріння. 

Усе більше новітніх наукових даних під-
тверджують складний взаємозв’язок ожирін-
ня та остеопорозу, які виходять за межі од-
нонаправленої залежності між масою тіла та 

кістки. Ожиріння впливає на якість кісток і є 
причиною зниження її мінеральності щільно-
сті  та більшого ризику переломів [5–8]. При 
цьому процес утворення кісткової тканини 
гальмується, а руйнування, навпаки, – поси-
люється. Такі зміни в ремоделюванні кіст-
кової тканини сприяють остеопоротичному 
перелому у людей з ожирінням. Споживання 
тваринного жиру, низький вміст кальцію в 
раціоні, гіперпаратиреоз, підвищений окис-
ний стрес, запалення і решта метаболічних 
порушень сприяють остеокластогенезу та 
резорбції кісток.

ПАТОФІЗІОЛОГІЧНІ АСПЕКТИ  
МЕТАБОЛІЧНОГО СИНДРОМУ 
Ожиріння часто пов’язують з сукупністю 
метаболічних порушень (таких, як цукровий 
діабет 2-го типу) і розвитком серцево-судин-
них захворювань (артеріальна гіпертензія, 
дисліпідемія та ішемічна хвороба серця) [9, 
10]. Патофізіологічні аспекти метаболічного 
синдрому ініціюють і системні порушення. 
Раніше вважали, що ожиріння і остеопороз 
є двома не пов’язаними  між собою захворю-
ваннями [11]. Проте між кістковим мінера-
лом, жировою тканиною і енергетичним об-
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міном існує складний багаторівневий зв’язок 
[8,12]. Кальцій і фосфор використовуються 
для секреції інсуліну і синтезу високоенер-
гетичних сполук. Також підтримка балансу 
кальцію важлива для забезпечення оптималь-
ного метаболізму та структурної цілісності 
кісток [13]. Жирова тканина зберігає ліпіди 
і холекальциферол, які, в свою чергу, впли-
вають на баланс кальцію і витрати енергії. 
Гормони, які тривалий час вважалися лише 
такими, що модулюють енергетичний і 
мінеральний гомеостаз, можуть впливати 
на функцію адипоцитів. На мембранах 
остеобластів є рецептори, що реагують на 
інсулін, який стимулює формування кістко-
вої тканини через субстрат 1 і 2 рецептора 
інсуліну (IRS-1 і IRS-2 відповідно) [14]. 
Окрім того, такі ендокринні медіатори, 
як остеокальцин, синтезуються в скелеті, 
але регулюють видалення вуглеводів і се-
крецію інсуліну. Остеобласти і адипоцити 
утворюються із загальної мезенхімальної 
стовбурової клітини-попередника. Взаємна 
неузгодженість дій між остеобластами і ади-
поцитами у мікрооточенні кісткового мозку 
відіграє вирішальну роль у ремоделюванні 
кісткової тканини [15, 16]. У зв’язку з ви-
щенаведеним особливий інтерес становить 
вплив ожиріння на кістковий метаболізм і 
розвиток остеопенічного синдрому. 

ВПЛИВ ГОРМОНІВ НА КІСТКОВИЙ  
МЕТАБОЛІЗМ
На існуючу взаємодію жирової і кісткової 
тканини безпосередньо впливає ендокринна 
функція жирової тканини та інші гормональні 
порушення, що супроводжують ожиріння 
[17]. Паратиреоїдний гормон безпосередньо 
пов’язаний з жировою масою [18, 19]. Вод-
ночас він впливає на метаболізм кальцію та 
секрецію прозапальних цитокінів [19, 20]. 
Вміст циркулюючого 25-гідроксивітаміну D 
(25OHD) у людей з ожирінням нижчий порів-
няно з худими, що має потенційно негативні 
наслідки для їхніх кісток [21–23].

При ожирінні порушується секреція таких 

гормонів підшлункової залози, як інсулін, 
амілін та прептин, що, в свою чергу, може 
впливати на біофізичні та біохімічні показ-
ники кісткової тканини [24–26]. Спостерігали 
зворотну залежність між інсулінорезистент-
ністю та міцністю кісток у разі гіперінсулі-
немії [27, 28]. Інфузія аміліну послаблює 
активність остеобластів за умов інсулінорези-
стентності [29]. Проте в цілому роль аміліну 
та прептину вивчена недостатньо. Відзначи-
ли, що інсулінорезистентність призводить до 
дисфункції кісткового ремоделювання, а саме 
до порушення формування кісткової тканини 
і, як наслідок, до її демінералізації [30, 31]. 
Отже, при ожирінні з гіперінсулінемією та 
інсулінорезистентністю анаболічний ефект 
гормонів підшлункової залози може бути 
менш очевидним і пояснювати, принаймні 
частково, більш високі показники перелому 
кісток у пацієнтів з ожирінням та діабетом.

Відомо, що інсулін, будучи системним 
гормоном, зумовлює нормальний ріст ске-
лета, синтез кісткового матриксу та хряща. 
Він впливає на диференціацію остеобластів 
і сприяє збільшенню кількості колагенпроду-
куючих клітин [32]. Інсулін має анаболічну 
дію на кістковий метаболізм і пряму стиму-
люючу на синтез колагену [33]. Підсилює 
всмоктування кальцію в кишечнику, спри-
яє збільшенню захоплення амінокислот і 
включенню їх у кісткову тканину [34–36]. 
Також інсулін потрібен для підтримки та 
забезпечення процесів диференціації клітин 
остеобластного ряду, їх здатності відповідати 
на інші гормональні впливи. Водночас він 
збільшує активність і остеокластів. 

ВПЛИВ ГОРМОНІВ ЖИРОВОЇ ТКАНИНИ 
НА КІСТКОВИЙ МЕТАБОЛІЗМ
Жирова тканина секретує значну кількість 
гормонів, цитокінів та метаболітів (загаль-
на назва – адипокіни). Вони контролюють 
енергетичний баланс організму за допомогою 
сигнальних впливів через центральну нерво-
ву систему на апетит та метаболічну актив-
ність клітин, у тому числі і кісткової тканини 
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[37]. Їхній вплив на кістковий метаболізм 
досліджували на людях та тваринах [38, 39]. 
Пептидний гормон лептин – секретується 
білою жировою тканиною. Дані щодо його 
впливу на кістки суперечливі. В експери-
ментах in vitro показано позитивну остеоб-
ластзалежну дію лептину на проліферацію та 
диференціацію остеобластів при інгібуванні 
остеокластогенезу. Ці дані було підтвердже-
но експериментами in vivo на мишах [40]. 
Водночас продемонстровано здатність леп-
тину, з яким пов’язаний розвиток ожиріння 
при метаболічному синдромі, пригнічувати 
процес формування кісток [41, 42]. Припуска-
ють, що він регулює метаболізм кісток через 
центральну нервову систему, пригнічуючи 
утворення кісткової тканини, збільшуючи при 
цьому її резорбцію [40]. Екстраполяція цих 
даних на людину є складною, враховуючи, 
що ожиріння, спричинене високожировим 
раціоном харчування, і гіперлептинемія, як 
у людей, так і на тваринних моделях, супро-
воджується стійкістю до дії лептину. Проте 
втрати кісткової тканини через високий вміст 
останнього у людей з ожирінням не відбува-
ється [43]. Відзначають відсутність прямої 
залежності між вмістом лептину, кістковою 
масою, маркерами кісткової тканини та ри-
зиком руйнування у людини [14, 44]. Вважа-
ють, що люди, які страждають на ожиріння, 
зазвичай менш чутливі до лептину і мають 
більш високі показники мінеральної щіль-
ності кісткової тканини [45, 46]. Водночас 
показана прямо пропорційна залежність мі-
неральної щільності кісткової тканини хребта 
та проксимального відділу стегна зі вмістом 
лептину [47]. Автори роблять висновок, що 
жирова тканина  сама по собі не впливає на 
кісткову тканину, а діє опосередковано, через 
синтез лептину. 

Концентрація циркулюючого адипонек-
тину, похідного від адипоцитів, знижується 
при ожирінні і зростає в літньому віці [48]. 
Гормон стимулює остеобласт-рецептори для 
посилення остеобластогенезу та опосеред-
ковано гальмує остеокластогенез [49]. За 

іншими даними при ожирінні зростання вмі-
сту циркулюючих і тканинних прозапальних 
цитокінів може сприяти активності остео-
кластів і резорбції кістки через модифікацію 
транскрипційного фактора  NF-κB, RANK/
RANK-ліганд/остеопротегерин. Крім того, 
надлишкова секреція лептину та/або знижен-
ня продукування адипонектину адипоцитами 
при ожирінні може безпосередньо або опосе-
редковано впливати на формування кістки та 
її резорбцію через посилений синтез проза-
пальних цитокинів. Це було підтверджено у 
12-місячному дослідженні фізично активних 
літніх жінок із більш високим вмістом ади-
понектину і значною втратою кісткової тка-
нини у поперековому відділі хребта [30, 50, 
51]. Вважають, що адипонектин може бути 
біомаркером ризику перелому [48]. Виявлено 
кілька інших адипокінів, потенційно залуче-
них до розвитку старечого остеопорозу, вклю-
чаючи резистин, індукований голодуванням 
жировий фактор, вісфатин, васпін та апелін 
[52]. Однак взаємозв’язок цих адипокінів та 
кісткової тканини був непослідовним.

Вміст циркуляції таких запальних цито-
кінів, як інтерлейкін-6 (IL-6), моноцитарний 
хемоатрактант білка-1, С-реактивний білок 
(СРБ) та фактор некрозу пухлин α (ФНП α) за-
звичай значно підвищений у людей з ожирін-
ням [53]. Вважають, що прозапальні цитокіни 
модулюють диференціацію остеокластів та 
резорбцію кісток. Втрату кісток, спричинену 
менопаузою, пов’язують саме із збільшенням 
вироблення прозапальних цитокінів, вклю-
чаючи ФНП α, IL-1 та IL-6 [54]. Вважають, 
що остеобласти контролюють кількість та 
активність остеокластів за допомогою екс-
пресії активатора рецептора ліганда NF-κB 
(RANKL) та остеопротегерину (OPG). Ці 
запальні цитокіни (тобто ФНП-α, IL-1 та IL-
6) діють, регулюючи шляхи RANKL/RANK/
OPG та стимулюючи активність остеокластів 
і втрату кісток [55]. Запропоновані різні 
молекулярні шляхи, якими жирова тканина 
зв’язується з кістковим мікросередовищем. 
Один із них стосується (рисунок) систем-
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них факторів, таких як вітамін D, лептин 
та прозапальні цитокіни, а також фактори, 
пов’язані головним чином з місцевими змі-
нами мікросередовища кісткового мозку [8]. 
Основна центральна та периферична моле-
кулярна сигналізація між кісткою, жировою 
тканиною, симпатичною нервовою системою 
та лептином відбувається через гіпоталамус, 
і прямо або опосередковано впливає на ак-
тивність остеобластів та остеокластів, що 
змінює метаболізм кісток. Інсуліноподібний 
фактор 1 та запалення збільшують реакцію 
жирової тканини на кортизол та прозапальні 
цитокіни, ФНП α та посилюють дію кортизо-
лу на кістки внаслідок збільшення експресії 
11β-гідроксистероїддегідрогенази типу 1. 
Інсулін сприяє диференціації остеобластів 
через рецептор інсуліну, а також синтезу 
остеокальцину. Остеокальцин, неколагеновий 
білок кісткової матриці, регулює енергетич-
ний та глюкозний обмін, закриваючи петлю 
обміну кальцію та глюкози. Запалення має як 
системну, так і локальну дію. 

ОЖИРІННЯ І РИЗИК ПЕРЕЛОМІВ 
Зараз ожиріння вже не вважається захисним 
фактором від втрати кісткової маси, пере-
ломів та остеопорозу [56]. Його все більше 
визначають як стан підвищеного ризику 
переломів як у чоловіків, так і у жінок [57, 
58]. Проте дані літератури щодо впливу 
ожиріння на ризик перелому суперечливі. В 
деяких дослідженнях показано, що надмірна 
маса знижує ризик переломів і захищає від 
остеопорозу у дорослих [40, 59]. Тоді як не 
захищає від переломів у жінок у період пост-
менопаузи [60]. Ще в одному дослідженні 
повідомлялося, що ожиріння є фактором 
ризику перелому у дітей, в той час як воно є 
захисним механізмом від перелому у доро-
слих [31, 61]. У низці досліджень повідом-
ляється про підвищення ризику переломів 
у літніх людей з метаболічнім синдромом/
ожирінням [3]. При цьому у хворих, які не-
щодавно перенесли перелом, відзначалася 
неадекватно контрольована толерантність 
до глюкози або тести для діагностики діа-

Молекулярні шляхи, якими жирова тканина зв’язується з кістковою тканиною
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бету взагалі не проводилися. Припускають, 
що вплив ожиріння на мінеральну щільність 
і метаболізм кісткової тканини може відріз-
нятися з віком.

ВПЛИВ ВИСОКОЖИРОВОГО РАЦІОНУ 
НА КІСТКОВИЙ МЕТАБОЛІЗМ
Вважають, що ожиріння, до якого призводять 
дієти з високим вмістом жирів, на тваринних 
моделях краще за все імітують фізіологічні 
функції організму людини з надмірною ма-
сою/ожирінням [62, 63]. Однак більшість до-
сліджень з негативним впливом високожиро-
вого раціону на кістки гризунів, проводили на 
молодих тваринах, а не на дорослих і старих 
[64]. Це дає змогу припустити, що згубний 
ефект від споживання їжі з високим вмістом 
жиру та ожирінням особливо виражені під 
час розвитку кісток. Незалежно від того, чи 
виникають ці несприятливі ефекти у зрілій 
кістці старих тварин, менш зрозуміло саме 
яке дієтичне втручання, а також кількість або 
тип жиру впливають  на метаболізм кісткової 
тканини [65–68].

Споживання їжі з надлишком жирів 
зменшує мінеральну щільність кістки і змі-
нює мікроструктуру губчастої кістки. Це 
пов’язують з порушенням модуляції мета-
болізму ліпідів і зміною середовища кіст-
кового мозку разом з активним запальним 
процесом. Так, гіперглікемія і виражений 
осмотичний діурез призводять до порушення 
реабсорбції кальцію і фосфору в ниркових 
канальцях. Внаслідок цього в організмі ви-
никає дефіцит поживних речовин, важливих 
для здоров’я кісток, насамперед, кальцію 
[69] та вітаміну D [70, 71], можливе руй-
нування кісткової тканини [72] та більший 
ризик перелому [57]. Значна кількість жиру 
може заважати всмоктуванню кальцію в ки-
шечнику і, відповідно, зменшувати його до-
ступність для формування кісток [30, 50]. У 
мишей, яких годували високожировим раціо-
ном протягом 12 тиж, спостерігали системну 
втрату кісткової маси і підвищене утворення 
остеокластів [73]. Деякі дослідження, однак, 

показали, що в молодому віці дієта з високим 
вмістом жирів або фруктози призводить до 
збільшення маси кісткової тканини [74, 75]. 
Водночас  раціон із надлишком глюкози і 
жирів зазвичай погіршував параметри губ-
частої кістки. Дієти з високим вмістом жирів 
і сахарози показали як позитивний, так і 
негативний вплив на кістковий метаболізм 
[76, 77]. Причому споживання раціону з ви-
соким вмістом жиру та/або сахарози впливає 
на метаболізм кісткової тканини у молодих 
гризунів, проте у старих гризунів цей процес 
все ще недостатньо вивчений. Відзначили, 
що надлишкове споживання сахарози саме по 
собі призводило до гальмування утворення 
кістки через порушення її метаболізму та/
або активності остеобластів і, як наслідок, до 
втрати кісткової маси, мінеральної щільності 
і механічної міцності [78, 79]. Тому збіль-
шення маси кістки, яке спостерігали [77] 
після споживання дієти з високим вмістом 
жирів і сахарози ймовірно пояснюється якраз 
високим вмістом жиру, а не сахарози. Саме 
надлишок жиру в раціоні може приховувати 
негативну дію сахарози на метаболізм кіст-
ки. Дієтичні жири можуть позитивно або 
негативно впливати на якість та метаболізм 
кісток. Це залежить як від кількості, так і 
виду жиру. При низькому або нормальному 
споживанні дієтичний жир не завдає шкоди 
мінералізації кісток, можливо, тому що він 
збільшує кишкову абсорбцію вітаміну D та 
Са [80]. Проте надмірне споживання будь-
яких жирів  (рослинних чи тваринних) при-
зводить до відкладання позитивної енергії 
та ожиріння, і це, ймовірно, може негативно 
впливати на метаболізм і якість кісток.

Спостерігали найнижчий загальний 
вміст мінеральних речовин і мінеральної 
щільності кісткової тканини скелета щурів, 
які споживали протягом 8 тиж дієту з на-
сиченими жирними кислотами (яловичий 
жир) порівняно з тваринами, в раціоні яких 
були рослинні жири. Такі зміни пов’язують 
з тим, що вільні жирні кислоти створюють з 
кальцієм у кишечнику нерозчинні кальцієві 
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мила, які не абсорбуються, що сприяє його 
низькому засвоєнню [76, 81]. Ці висновки 
знайшли підтвердження і в інших дослід-
женнях [44, 81].

Існуючі в літературі дані про вплив ожи-
ріння на кальцій-фосфорний метаболізм 
суперечливі. Це пов’язано з різними термі-
нами досліджень, віком, умовами створення 
ожиріння, проведенням досліджень на різних 
видах тварин. 

Отже, проведений літературний пошук 
і інформаційний аналіз проблеми показали, 
що існує ще багато невирішених питань щодо 
взаємозв’язку ожиріння і остеопенічного 
синдрому. У свою чергу нові дослідження 
стану кісткової системи при ожирінні можуть 
сприяти більш глибокому розумінню патоге-
незу остеопенічного синдрому для розробки 
його лікування та профілактики.
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and publication of the results were not associated 
with any conflicts regarding commercial or 
financial relations, relations with organizations 
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РОЛЬ МЕТАБОЛИЧЕСКИХ ИЗМЕНЕНИЙ  
В РАЗВИТИИ ОСТЕОПЕНИЧЕСКОГО  
СИНДРОМА

В обзоре современной литературы представлены данные 
о распространении ожирения и его влиянии на костный 
метаболизм. Приведенные результаты дают основания 
полагать, что между костной системой, жировой тканью и 
энергетическим обменом существует сложная многоуров-
невая связь. Однако информационный анализ проблемы 
показал, что существует еще много нерешенных вопросов 
взаимосвязи метаболического и остеопенического син-
дромов. В то же время исследование состояния костной 
системы при метаболическом синдроме и ожирении может 
способствовать более глубокому пониманию патогенеза 
остеопенического синдрома для разработки его лечения 
и профилактики.
Ключевые слова: ожирение; костный метаболизм; костная 
ткань.
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EFFECT OF OBESITY ON BONE 
METABOLISM

O.O. Bogomolets Institute of Physiology of the National 
Academy of Sciences of Ukraine, Kyiv; e-mail: litir@biph.
kiev.ua 

The review of current literature presents data on the prevalence 
of obesity and its impact on bone metabolism. These results 
suggest that there is a complex multilevel relationship between 
the skeletal system, adipose tissue and energy metabolism. 
However, informational analysis of the problem has shown 
that there are still many unresolved issues regarding the 
relationship between metabolic and osteopenic syndromes. 
At the same time, studies of the state of the skeletal system 
in metabolic syndrome and obesity can contribute to a deeper 
understanding of the pathogenesis of osteopenic syndrome to 
develop its treatment and prevention.
Key words: obesity; bone metabolic; source tissue.
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