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THE ROLE OF GHRELIN IN NORMAL AND PATHOLOGICAL CONDITIONS
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Целью обзора является обобщение имеющейся в литературе (2017–2023 гг.) информации, посвящённой роли 
грелина (Г) в норме и патологии. Использованы базы данных PubMED, РИНЦ. По поисковым словам обнаружено 
28536 публикаций. Грелин играет важную роль в регуляции обмена углеводов и липидов, его эффекты проявляют-
ся в центральной нервной системе, поджелудочной железе и жировой ткани. Первым открытым эффектом Г было 
стимулирование высвобождения гормона роста из передней доли гипофиза. В дальнейшем выявлено его влияние 
на углеводный и жировой обмен, а также противовоспалительный эффект. Уровень Г возрастает накануне приема 
пищи, а после насыщения – снижается. Г является антагонистом лептина, продуцируемого жировой тканью. Уровень 
Г повышается при нарушении пищевого поведения и синдроме Прадера – Вилли, при ожирении – снижается. Вни-
мание врача к уровню Г и его рецептору может принести терапевтическую пользу людям с ожирением и нарушением 
углеводного и липидного обмена.

Ключевые слова: грелин, лептин, гормон роста, агути-белок, ожирение, аппетит

The purpose of the scientific review is to summarize the information available in the literature (2017–2023) on the role of 
ghrelin (G) in normal and pathological conditions. The databases PubMED, RSCI were used. 28536 publications were found 
for search words. G plays an important role in the modulation of carbohydrate and lipid metabolism, its effects appear in the 
central nervous system, pancreas and adipose tissue. The first discovered effect of G was to stimulate the release of growth 
hormone from the anterior pituitary gland. Later, its influence on carbohydrate and fat metabolism was revealed, as well as its 
anti-inflammatory effect. The level of G increases on the eve of a meal, and after saturation it decreases. G is an antagonist of 
leptin produced by adipose tissue. The level of G increases in eating disorders and Prader – Willi syndrome, and decreases 
in obesity. Physician’s attention to the level of G and its receptor can bring therapeutic benefits to people with obesity and 
impaired carbohydrate and lipid metabolism.
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reviewsОБЗОРы

АБ	 –	агути-белок
АГ	 –	ацилированный грелин
Г	 –	грелин
ГOAT	–	грелин-О-ацилтрансфераза
ГР	 –	гормон роста
ГРРФ	–	гормона роста pилизинг-фактор

ГРСР	–	гормона роста стимулирующий рецептор
Л	 –	лептин
НАГ	–	неацилированный грелин
ПП	 –	панкреатический полипептид
С	 –	соматостатин
NРY	 –	нейропептид Y 

Пищевое поведение зависит от психосоциаль-
ных, биологических факторов и окружающей 
среды, может вызывать заболевания, свя-

занные с питанием  – ожирение и сахарный диа-
бет, от которых страдают более 650 миллионов 
человек во всем мире. Грелин (Г) и лептин (Л) яв-
ляются ключевыми гормонами, регулирующими 
аппетит, потребление пищи и энергетический об-
мен. Эффекты обоих гормонов связаны со слож-
ными формами пищевого поведения, такими как 
предпочтение вкусной пищи, что делает людей 
восприимчивыми к современной индустрии, соз-
дающей продукты, зачастую вызывающие ожире-
ние. В настоящем обзоре анализируются научные 
данные о Г и Л и их связи с пищевым поведением 
людей. Понимание патофизиологии этих соеди-
нений важно, поскольку оно может повлиять на 
цели фармакотерапии и/или изменение образа 
жизни.

Целью научного обзора является обобщение 
имеющейся в литературе (2017–2023 гг.) информа-
ции, посвящённой роли Г в норме и патологии. Ис-
пользованы базы данных PubMED, РИНЦ. Ключевы-
ми словами для поиска являлись: грелин, лептин, 
гормон роста, агути-белок, ожирение, аппетит. По 
поисковым словам обнаружено 28536 публикаций.

Эффекты грелина  
в физиологических условиях

Грелин  – гормон, состоящий из 28 аминокислот. 
Назван по корню слова ghrе-, означающего «расти» 
и окончанию  – relin (release  – высвобождать) [1, 2], 
поскольку проявляет мощную активность по высво-
бождению гормона роста (ГР). Г открыт в 1999  году 
японскими учеными под руководством M. Kojima [3]. 
Первооткрыватели продолжают свои исследования, 
поскольку актуальность проблемы сохраняется и в 
наши дни [4, 5]. 

Прогормон Г вырабатывается в основном клет-
ками фyндального отдела желудка [6]. Кроме того, 
Г продуцируется клетками дугообразного ядра гипо-
таламуса, что приводит к увеличению продукции гор-
мона роста (ГР) передней долей гипофиза [7]. 

ГР индуцирует синтез белка, задержку азота, на-
рушает толерантность к глюкозе, противодействуя 
инсулину. ГР играет важную роль в липoлизе и под-
держивает баланс водно-минерального обмена [8]. 
Секреция ГР контролируется ГР-pилизинг-фактором 
(ГРРФ). Показано, что ГР-стимулирующий рецеп-
тор (ГРСР) действует через ГРРФ, создавая, таким 
образом, совершенно новый механизм регуляции 
секреции ГР. Г является естественным эндогенным 
лигандом для ГРСР [9]. У человека ген ГРСР коди-
рует полноразмерный ГРСР-1a и укороченную изо-
форму ГРСР-1b [10]. Г необходим для связывания с  
\ГРСР-1a [11, 12].

Эксперименты на мышах с блокированием как 
самого Г [13, 14], так и его рецептора [15] показали, 
что отсутствие влияния Г может защитить от ранне-
го ожирения. Рецептор Г ранее назывался рецептор 
стимуляции секреции ГР. Рецептор Г  – это связан-
ный с G-белком рецептор, через него опосредуются 
многие процессы, связанные с действием Г, напри-
мер стимуляция выработки релизинг-факторов и по-
вышение аппетита [16]. Параллельно с изучением Г 

внимание исследователей направлено на агути-бе-
лок (АБ), являющийся нейропептидом, вырабатывае-
мым клетками гипоталамуса [17]. АБ является одним 
из самых мощных и продолжительных стимуляторов 
аппетита [18, 19]. 

Г существует в двух формах: ацилированный 
грелин (АГ) и неацилированный грелин (НАГ) [20, 
21]. Только АГ может проникать через гематоэнце-
фалический барьер и связываться с соответствую-
щим рецептором в центральной нервной системе. 
АГ быстро разрушается в плазме, а НАГ является 
более стабильной формой. Содержание НАГ в плаз-
ме составляет 60–90  % от общего Г [23]. Грелин- 
О-ацилтрансфераза (ГOAT) активирует Г в зависимо-
сти от реакции этерификации, а блокада активности 
ГOAT вызывает снижение потребления пищи и уве-
личение веса [24, 25]. Таким образом, ГOAT может 
стать терапевтической мишенью для лечения ожире-
ния [26, 27].

Суммарная концентрация АГ и НАГ в плазме со-
ставляет 300–700 пкг/мл. Уровень Г возрастает 
накануне приема пищи, а после насыщения  – сни-
жается [28]. Г является антагонистом Л, продуциру-
емого жировой тканью [29]. Введение Г людям-до-
бровольцам и лабораторным животным увеличивало 
кратность приема пищи, но не её объем. Инъекции 
Г также активизировали у животных пищевое пове-
дение, они интенсивно нюхали, находили и запаса- 
ли корм.

Когда человек теряет вес, концентрация Г повы-
шается, что компенсаторно приводит к увеличению 
потребления пищи и, как следствие, возрастанию 
массы тела [30]. С другой стороны, когда человек на-
бирает вес, концентрация Г падает, что приводит к 
снижению аппетита [31]. 

Островки поджелудочной железы представляют 
собой важный участок прямого действия Г [32], при 
этом экспрессия ГРСР по-разному локализуется в 
альфа-клетках, бета-клетках и дельта-клетках, се-
кретирующих соматостатин (C) [33]. Гистохимиче-
ский анализ показал, что 85  % островковых клеток 
поджелудочной железы, экспрессирующих ГРСР, 
коэкспрессируют панкреатический полипептид (ПП), 
50 % коэкспрессируют С и 47 % коэкспрессируют ПП 
параллельно с С. Эта экспрессия была ограничена 
кластерами гамма-клеток и дельта-клеток. Плазмен-
ный ПП также повышался при введении синтетиче-
ского антагониста ГРСР. Эти данные предполагают, 
что, помимо дельта-клеток, бета-клеток и альфа-
клеток, ПП-экспрессирующие клетки поджелудочной 
железы, вероятно, являются важными мишенями для 
Г как у животных, так и у людей [34, 35].

Роль грелина в патологии
При ожирении концентрация Г в плазме ниже [36, 

37], чем у людей с нормальным весом. Исключение 
составляют пациенты с синдромом Прадера – Вилли 
(сочетание олигофрении, низкорослости, ожирения 
и мышечной гипотонии), при котором концентрация 
Г в плазме крови увеличивается [38, 39]. 

В исследование турецких авторов были вклю-
чены 43 ребенка в возрасте 6–12 лет с диагнозом 
«тревожное расстройство» и 21 здоровый ребе-
нок. В  группе детей с тревожными расстройствами 
уровень Г  был выше, чем в контрольной группе  
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(p=0,037), но не было существенной разницы между 
уровнями Л в обследованных группах (p = 0,430). Ав-
торы сделали вывод, что Г может играть важную роль 
в механизмах тревожных расстройств [40].

Г считается одним из самых мощных орексиген-
ных пептидных гормонов, который способствует го-
меостатическому и гедонистическому приему пищи 
[41, 42], однако подтверждающие это исследования 
Г проводились преимущественно на самцах гры-
зунов [43, 44]. У самок млекопитающих контроль 
энергетического обмена сложен и включает взаи-
модействие между гормонами яичников, такими как 
эстроген и прогестерон, и метаболическими гормо-
нами [45]. Роль Г во взаимосвязи с кормлением и 
влияние на него гормонов яичников у животных жен-
ского пола изучена недостаточно. Базальные уровни 
Г выше у самок, чем у самцов, и чувствительность к 
Г меняется в течение эстрального цикла. Тем не ме- 
нее реакция на Г ниже у самок и, по-видимому, за-
висит от циркулирующих уровней гормонов яич- 
ников [46].

Влияние Г на массу тела, вероятно, включает в 
себя множество действий в дополнение к его прямо-
му влиянию на потребление пищи и снижение рас-
хода энергии. Введение крысам Г в спинномозговую 
жидкость увеличивает потребление пищи и снижает 
расход энергии, что приводит к увеличению массы 
тела [47].

Ингибиторы грелиновой системы могут пред-
ставляться перспективными к применению в лечении 
ожирения [48, 49]. Рассматривалось применение ан-
тагониста грелиновой системы в лечении ожирения, 
включающего антагонист к рецептору Г, нейтрализа-
цию циркулирующего Г и ингибирование ГОАТ [50]. 
Некоторые исследования показали, что противодей-
ствие грелиновой системе может снизить массу тела 
на короткий срок [51], но необходимы дополнитель-
ные исследования, чтобы определить его эффект 
в долгосрочной перспективе. В настоящее время  
изучение данного вопроса находится на стадии кли-
нических испытаний.

Г способствует ожирению за счет активации гипо-
таламических орексигенных нейронов и стимулиру-
ет экспрессию нескольких белков, связанных с хра-
нением жира, в адипоцитах, тем самым стимулируя 
накопление липидов [52]. При ожирении уровень Г и 
соотношение грелин/обестатин значительно ниже, а 
Г отрицательно коррелирует с триглицеридами, ли-
попротеином С низкой плотности, инсулином и го-
меостатической моделью оценки резистентности к 
инсулину [53]. 

Г также оказывает противовоспалительное дей-
ствие в широком спектре тканей. Опосредованные 
Г противовоспалительные эффекты являются ре-
зультатом как стимуляции противовоспалительных 
процессов, так и ингибирования провоспалитель-
ных факторов [54] и проявляются во многих тканях, 
включая гипоталамус и блуждающий нерв, а также в 
большинстве иммунных клеток. У взрослых грызунов 
снижен уровень ГР и ослаблены иммунные реакции. 
Введение Г повышает уровень ГР и иммунный ответ. 
Противовоспалительные функции Г хорошо изучены в 
доклинических моделях сепсиса на животных, однако 
они только начали изучаться у больных людей; ожида-
ется, что Г и ГР могут улучшить исходы у пациентов с 
сепсисом [55].

Заключение. Таким образом, грeлин играет важ-
ную роль в модуляции метаболизма углеводов и липи-
дов, его эффекты проявляются в центральной нервной 
системе, поджелудочной железе и в жировой ткани. 
Первым открытым эффектом Г было стимулирование 
высвобождения гормона роста из передней доли ги-
пофиза. В дальнейшем выявлено его влияние на угле-
водный и жировой обмен. Уровень грелина повыша-
ется при нарушении пищевого поведения и синдроме 
Прадера – Вилли, а при ожирении – снижается. Изуче-
ние патофизиологических механизмов воздействия 
грeлина и его рецептора на организм человека может 
принести терапевтическую пользу людям с ожирени-
ем и нарушениями углеводного и липидного обмена.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта ин-
тересов.
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ВЕНОЗНАЯ СИСТЕМА СЕРДЦА: ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ
Э. С. Кафаров 1, И. С. Милтых 2, О. К. Зенин 2
1 Чеченский государственный университет им. А. А. Кадырова,  
  Грозный, Российская Федерация
2 Пензенский государственный университет, Российская Федерация

CARDIAC VENOUS SYSTEM: A LITERATURE REVIEW
Kafarov E. S. 1, Miltykh I. S. 2, Zenin O. К. 2
1 A. A. Kadyrov Chechen State University, Grozny, Russian Federation 
2 Penza State University, Russian Federation

Сердечно-сосудистые заболевания представляют собой серьезную проблему для здравоохранения и общества 
в целом, поскольку половина всех случаев смерти в России связана с этими заболеваниями. Сосуды сердца в усло-
виях отсутствия патологии обеспечивают его адекватное кровоснабжение. Любое нарушение притока и/или оттока 
крови от сердца может привести к целому ряду заболеваний. Однако большинство морфологических исследований, 
касающихся кровоснабжения сердца, ограничиваются лишь изучением анатомии венечных артерий, упуская из виду 
структурные особенности вен. В рамках обзора рассмотрены морфологические особенности вен венечного синуса, 
передних вен, а также наименьших вен сердца. 

Ключевые слова: вены сердца, внутриорганное венозное русло сердца, наименьшие вены сердца

Cardiovascular diseases are a significant challenge for health care and society in general, since half of all deaths in 
Russia are related to these conditions. Cardiac vessels provide an adequate blood supply to this organ. Any impairment 
of blood inflow and/or outflow from the heart can lead to a variety of diseases. Despite this, most morphological studies 
of cardiac vessels are limited to the analysis of cardiac coronary arteries anatomy, overlooking cardiac veins. This review 
includes the veins of the coronary sinus system, the anterior cardiac vein system, and the Thebesian veins. 

Keywords: cardiac veins, heart vasculature, Thebesian veins 
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