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РЕЗЮМЕ. Ожирение является серьезной медико-социальной проблемой современной 
медицины и достигает в мире масштабов эпидемии. Наряду с высокими темпами роста 
ожирения среди взрослых, неуклонно растет распространенность ожирения и среди жен-
щин детородного возраста. Особое беспокойство вызывает материнское ожирение, так как 
оно может приводить к нарушению формирования и развития будущего ребенка. Влияние 
ожирения на течение беременности изучается уже не первое десятилетие, результаты мно-
гих исследований показывают роль материнского ожирения в формировании различных 
осложнений беременности и родов. Механизмы, лежащие в основе влияния материнского 
ожирения и осложнений беременности, могут включать инсулинорезистентность, эндо-
телиальную дисфункцию, липотоксичность и метафламмацию. Материнское ожирение 
также связано с характерными изменениями высвобождения адипокинов, которые оказы-
вают системное влияние на метаболизм и энергетический гомеостаз. У женщин с ожире-
нием уровень адипонектина в плазме ниже, чем у женщин с нормальным индексом массы 
тела, на протяжении всей беременности, а материнский адипонектин обратно коррелирует 
с массой материнского жира, резистентностью к инсулину и выработкой глюкозы, а так-
же с ростом плода, что указывает на роль адипонектина в регуляции материнского мета-
болизма, плацентарной функции и развития плода. Изменения уровня адипокина также 
были обнаружены в пуповинной крови, что указывает на его активную роль в синтезе у 
плода. Эти наблюдения убедительно свидетельствуют о том, что адипонектины играют 
одну из ключевых ролей в метаболизме плода и матери, оказываясь на границе между 
матерью, плацентой и плодом.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: адипонектин; ожирение; материнское ожирение; плацента; плод.

FEATURES OF ADIPONECTIN AT THE MOTHER–PLACENTA–FETUS SYSTEM

© Yuri V. Petrenko1, Natalya E. Prokopeva1, 
Valeria V. Kovaleva2, Victoria V. Kovaleva2

1 Saint Petersburg State Pediatric Medical University. Lithuania 2, Saint Petersburg, Russian Federation, 194100
2 Pavlov First Saint Petersburg State Medical University. L’va Tolstogo str., 6–8, Saint Рetersburg, Russian Federation, 
197022

Contact information: Natalya E. Prokopeva — laboratory assistant, Department of Propedeutics of Childhood Diseases, 
Department of General Medical Practice. E-mail: shkunat93@gmail.com   ORCID ID: 0000-0001-5412-1412



REVIEWS42

UNIVERSITY THERAPEUTIC JOURNAL  VOLUME 5   N 3   2023 ISSN 2713-1912

For citation: Petrenko YuV, Prokopeva NE, Kovaleva ValV, Kovaleva VictV. Features of adiponectin at the mother–
placenta–fetus system. University therapeutic journal (St. Petersburg). 2023;5(3):41-49. DOI: https://doi.org/10.56871/
UTJ.2023.42.20.004

Received: 25.03.2023 Revised: 18.05.2023 Accepted: 01.06.2023

SUMMARY. Obesity is a serious medical and social problem of modern medicine and reaches 
epidemic proportions in the world. Given the high rate of increase in obesity among adults, the 
prevalence of obesity among women of childbearing age is also steadily increasing. Of particu-
lar concern is maternal obesity, as it can lead to disruption of the formation and development of 
the unborn child. The impact of obesity on pregnancy has been studied for decades, and many 
studies show the role of maternal obesity in the formation of various complications of pregnancy 
and childbirth. The mechanisms underlying the influence of maternal obesity and pregnancy 
complications may include insulin resistance, endothelial dysfunction, lipotoxicity, and meta-
flammation. Maternal obesity is also associated with characteristic changes in the release of adi-
pokines, which have a systemic effect on metabolism and energy homeostasis. In obese women, 
plasma levels of adiponectin are lower than in women with a normal body mass index throughout 
pregnancy, and maternal adiponectin is inversely correlated with maternal fat mass, insulin re-
sistance and glucose production, and fetal growth, suggesting a role adiponectin in the regulation 
of maternal metabolism, placental function and fetal development. Also, changes in the level of 
adipokines were found in umbilical cord blood, which indicates its active role in the synthesis in 
the fetus. These observations strongly suggest that adiponectins play one of the key roles in fetal 
and maternal metabolism, being at the interface between the mother, placenta and fetus.
KEY WORDS: adiponectin; obesity; maternal obesity; placenta; fetus.

По результатам многих исследований вид-
но, что при ожирении происходит парадок-
сальное снижение концентрации адипонек-
тина в плазме крови, что, в свою очередь, 
вызывает состояние инсулинорезистентности 
в организме беременной женщины и может 
привести к такому заболеванию, как гестаци-
онный сахарный диабет.

Учитывая рост ожирения среди беремен-
ных женщин во всем мире и его вклад в ожи-
рение потомства, необходимо изучить связь 
между концентрациями адипонектина у мате-
ри и ожирением новорожденных.

ВЛИЯНИЕ ОЖИРЕНИЯ МАТЕРИ 
НА ТЕЧЕНИЕ БЕРЕМЕННОСТИ И ПЛОД

Нормальная беременность связана с ря-
дом физиологических изменений, включая 
гормональные перестройки, изменяющие об-
мен веществ матери для возможности полно-
ценного развития плода. Некоторые из них 
напоминают те, которые наблюдаются при 
ожирении. Изменения, наблюдаемые как при 
беременности, так и при ожирении, включа-
ют увеличение массы тела, гипергликемию, 
резистентность к инсулину и изменение кон-
центрации адипонектина. Одним из наиболее 
важных метабо лических изменений во время 
беременности является компенсаторное повы-

ВВЕДЕНИЕ

Как известно, ожирение является глобаль-
ной проблемой здравоохранения и фактором 
риска многих хронических заболеваний [2, 
4, 10, 13, 56, 57]. Особое беспокойство вы-
зывает рост уровня ожирения среди женщин 
детородного возраста, так как имеется связь 
между материнским ожирением и неблаго-
приятными последствиями для здоровья ее 
будущего ребенка [12, 14, 49]. Установлено, 
что события на ранних этапах онтогенеза ока-
зывают долгосрочное влияние на здоровье в 
более позднем возрасте — явление, известное 
как «программирование ранней жизни», при 
котором плод адаптируется к неблагоприят-
ной внутриматочной среде, чтобы увеличить 
свои непосредственные шансы на выживание 
[1, 3, 55]. Эти изменения со временем приоб-
ретают характер неадаптивных, увеличивая 
риск целого ряда хронических заболеваний, 
таких как ожирение, сахарный диабет, артери-
альная гипертензия, бронхиальная астма. Ин-
тересно, что матери, родившиеся крупными 
для возраста гестации, имеют более высокие 
риски ожирения и с большей вероятностью 
родят крупного для гестационного возраста 
ребенка, что указывает на то, что ожирение 
может быть запрограммировано в утробе ма-
тери [3, 5].
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шение секреции инсулина для поддержания 
нормогликемии и преодоления физиологиче-
ской инсулинорезистентности, возникающей 
во второй половине беременности. На более 
поздних сроках гестации за счет гормональ-
ных изменений происходит увеличение уров-
ня глюкозы в крови, которое направлено на 
поддержание роста плода; в ответ на повыше-
ние уровня глюкозы компенсаторно увеличи-
вается секреция инсулина, что обеспечивает 
поддержание нормогликемии у большинства 
женщин [6, 7]. Однако, когда β-клетки не мо-
гут компенсировать резистентность к инсу-
лину, уровень глюкозы в крови повышается и 
происходит инициация гестационного  сахар-
ного диабета [8]. Известно, что гестационный 
сахарный диабет (ГСД) является серьезным 
осложнением беременности и характеризует-
ся как состояние непереносимости глюкозы 
во время беременности. Хотя патофизиология 
ГСД еще не полностью изучена, резистент-
ность к инсулину и дисфункция β-клеток 
поджелудочной железы считаются критиче-
ски важными компонентами в этиопатогенезе 
ГСД [1, 9, 10]. Посредством гормональной ре-
гуляции в развитии и прогрессировании ГСД 
принимает участие и плацента [3, 11, 46]. Но 
решающее значение в патогенезе ГСД также 
играет жировая ткань [15].

РОЛЬ ЖИРОВОЙ ТКАНИ В ПАТОГЕНЕЗЕ 
ГЕСТАЦИОННОГО САХАРНОГО ДИАБЕТА

Помимо запаса энергии, жировая ткань 
представляет собой важный эндокринный 
орган, регулирующий обмен веществ путем 
выработки гормонов, таких как адипокины 
[6, 16]. Эндокринная функция жировой тка-
ни, по-видимому, влияет не только на физио-
логическую беременность, но и на развитие 
осложнений ее течения, таких как ГСД. Во 
время физиологической беременности на-
блюдается увеличение массы жировой ткани, 
направленное на поддержание роста плода 
[17, 28]. Данные многих исследователей по-
казали, что ГСД связан с ростом гипертрофи-
ческих адипоцитов, которые за счет синтеза 
провоспалительных и ангиогенных факторов 
подавляют транскрипцию гена адипонекти-
на и ведут к значительному снижению его 
концентрации в плазме крови, что приводит 
к инсулинорезистентности и, как следствие, 
к повышению уровня глюкозы в крови [17, 
19, 20, 54]. При ожирении адипоциты также 
синтезируют большое количество провоспа-
лительных цитокинов [51, 55].

ВЛИЯНИЕ АДИПОНЕКТИНА НА ФЕРТИЛЬНОСТЬ

Адипокины — это семейство белков, синте-
зированных и секретируемых жировой тканью 
[21]. Эти гормоны, полученные из адипоцитов, 
принимают участие во многих метаболиче-
ских процессах: в регуляции пролиферации и 
дифференцировки клеток, влияют на местный 
ангиогенез, иммунную толерантность и воспа-
лительные процессы в тканях плаценты и эн-
дометрия, регулируют метаболизм глюкозы и 
липидов, тем самым представляя собой важные 
факторы в патогенезе гестационного сахарного 
диабета [18, 22]. Несмотря на то что основным 
местом синтеза адипокинов является жировая 
ткань, во время беременности плацента тоже 
участвует в синтезе адипокинов, таких как 
адипонек тин, лептин, резистентин и висфатин, 
которые участвуют в регуляции материнского 
обмена в условиях беременности и в процессе 
лактации [23, 48, 50, 52]. По данным большин-
ства исследований, уровни экспрессии плацен-
той адипонектина и его рецепторов по-разному 
модулируются различными цитокинами, таки-
ми как TNFα, интерферон-гамма (IFN-γ), интер-
лейкин 6 (IL-6) [24, 30, 31]. Имеются данные о 
том, что адипонектин модулирует инвазивность 
трофобластов и передачу питательных веществ 
плоду [29]. Хотя встречаются противоположные 
исследования, в ходе которых адипонектин в 
плацентарных тканях не был обнаружен [26, 32]. 
Известно также, что у беременных женщин с 
нормальным индексом массы тела (ИМТ) кон-
центрации адипонектина на всем протяжении 
беременности выше, чем у женщин с ожире-
нием. Важно отметить, что изменение уровня 
адипокинов было выявлено в пуповинной кро-
ви, что указывает на их активную роль в разви-
тии и метаболизме плода [24, 33, 41]. В насто-
ящее время хорошо известно, что адипонектин 
и лептин являются основными адипокинами, 
участвующими в регуляции чувствительности 
к инсулину во время беременности, в то время 
как роль других адипокинов все еще обсуждает-
ся [25–28, 49, 53]. Эти наблюдения убедительно 
свидетельствуют о том, что, вмешиваясь в пла-
центу и эндометрий, адипокины могут создать 
благоприятную среду для имплантации эмбрио-
на и играют ключевую роль в метаболизме пло-
да и матери, оказываясь на границе между мате-
рью, плацентой и плодом.

АДИПОНЕКТИН И ЕГО СВЯЗЬ С РОСТОМ ПЛОДА

Было высказано предположение, что ин-
тенсивный рост плода у матерей с ожирением 
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может быть связан с низкими концентрация-
ми адипонектина у матери [6, 34, 35, 38].

Эксперименты in vivo показали, что хро-
ническая инфузия адипонектина беременным 
мышам ассоциировалась с подавлением регу-
ляции транспортеров плацентарных амино-
кислот и привела к снижению массы тела пло-
да на 19% [34]. Используя мышиную модель 
ожирения во время беременности, I.L. Aye 
и соавт. подтвердили, что увеличение концен-
трации адипонектина у матери предотвращает 
избыточный рост плода путем ингибирова-
ния плацентарного инсулина, что приводит к 
нормализации переноса питательных плацен-
тарных веществ [35]. Также в проведенных 
исследованиях у беременных крыс адипоне-
ктин снижал экспрессию транспортера глю-
козы GLUT3, липопротеинлипазы и транс-
портных жирных кислот в плаценте [36, 47]. 
Тот же результат был получен в трофобластах 
человека. Адипонектин ингибирует экспрес-
сию транспортеров аминокислот в плаценте 
человека. Он также подавляет биогенез ми-
тохондрий и играет проапоптотическую роль 
через активность каспазы, что указывает на 
роль адипокина в регуляции роста плода [37]. 
Влияние адипонектина на метаболизм глю-
козы основывается на его воздействии на ре-
цепторы адипонектина 1-го и 2-го типов. По 
данным исследований на животных, блоки-
рование рецепторов адипонектина 1-го типа 
вызывает подавление адипонектинзависимой 
активации АМФ-протеинкиназы, что приво-
дит к повышению продукции глюкозы и про-
грессированию инсулинорезистентности, а 
блокирование рецепторов адипонектина 2-го 
типа ведет к подавлению сигнального пути 
рецептора, активируемого пролифератом пе-
роксисом-α (ППАР-α), что приводит к разви-
тию инсулинорезистентности. Положительная 
корреляция уровня адипонектина с чувстви-
тельностью к инсулину подтверждена во мно-
гих исследованиях как на животных моделях, 
так и на людях. Таким образом, при снижении 
уровня адипонектина в крови матери повыша-
ется трансплацентарная проницаемость для 
питательных веществ к плоду через плаценту 
[34, 35, 37, 39, 40]. Снижение уровня адипоне-
ктина способствует снижению чувствительно-
сти к инсулину и распределению питательных 
веществ от материнского к плодовому крово-
обращению, что приводит к значительному 
увеличению массы плода и рождению детей, 
больших для гестационного возраста [40, 41]. 
Следовательно, адипонектин функционирует 
как эндокринная связь между материнской 

жировой тканью и ростом плода, регулируя 
плацентарные функции [34]. Исходя из этих 
механизмов регулирования, низкий уровень 
адипонектина, наблюдаемый у женщин с ожи-
рением и ГСД, способствует увеличению тем-
пов роста плода, что может объяснить связь 
между ИМТ матери и массой тела ребенка при 
рождении [35, 40–42]. 

ГЕНДЕРНО-СПЕЦИФИЧЕСКАЯ СВЯЗЬ 
МАТЕРИНСКОГО АДИПОНЕКТИНА С МАССОЙ ТЕЛА ПЛОДА

Имеются исследования, подчеркивающие 
различия влияния концентраций адипонекти-
на в зависимости от пола будущего ребенка. 
Известно, что половой диморфизм возникает 
во время развития плода [17, 43, 44]. Согласно 
результатам исследования, могут существовать 
различия в механизмах, связанных с развитием 
массы жира новорожденных мальчиков и дево-
чек. В животных моделях, изучающих влияние 
диеты матери с высоким содержанием жиров/
холестерина во время беременности, больше 
пострадали кролики мужского пола, чем особи 
женского [45, 46]. Опираясь на результаты дан-
ных исследований, можно предположить, что 
новорожденные мужского пола потенциально 
более подвержены влиянию материнского ожи-
рения, чем новорожденные женского пола, хотя 
необходимы дальнейшие исследования для изу-
чения возможной причинно-следственной связи.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Несмотря на многочисленные клиниче-
ские исследования в последнее десятилетие, 
сообщающие об обратной корреляционной 
зависимости уровня материнского адипонек-
тина и массы тела плода при рождении, ос-
новные механизмы остаются в значительной 
степени неизвестными. Роль адипонектина 
в регуляции плацентарной функции пред-
ставляет собой новый физиологический ме-
ханизм, с помощью которого эндокринные 
функции материнской жировой ткани влияют 
на рост плода. В настоящее время необходимо 
дальнейшее изучение роли адипонектина во 
взаимодействии между матерью, плацентой 
и плодом, а также выявление возможных ген-
дерно-специфических взаимосвязей между 
материнским ожирением и массой тела плода.
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