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Резюме
в настоящее время кетодиета (Кд) применяется для лечения ожирения. Проведено проспективное исследование по примене-
нию Кд и нутрицевтической коррекции пищевого статуса пациенток с липедемой. 
Цель. Изучить влияние кетодиеты, сопровождающейся коррекцией изменений микробиома кишечника и гепатопротекцией, 
на редукцию жировых отложений при липедеме и динамику изменения гормонов липидного и углеводного обменов. 
Материал и методы. 60 пациенток с липедемой нижних конечностей I-III стадий были рандомизированы на 2 группы: 1-я груп-
па получала низкокалорийную диету, лечебную гимнастику в зале, а также физическую активность (ФА) в виде ежедневной 
ходьбы до 3-5 км/день. 2-я группа получала модифицированный вариант кетодиеты Аткинса (МКдА), ЛГ в зале и ФА, а также 
нутрицевтическую коррекцию повышенного аппетита, пробиотического состава кишечника, гепатопротекцию. длительность 
курса лечения составила 4 недели. Применялись антропометрические методы контроля окружностей конечностей, талии и 
бедер и биоимпедансометрия. 
Результаты и обсуждение. После проведенного лечения у больных 1-й группы отмечено    снижение массы тела, тощей и 
активной клеточной массы, уменьшение скелетно-мышечной массы, а также уменьшение общей жидкости за счет внеклеточ-
ной жидкости. Отмечено  снижение общего холестерина и фракции ЛПвП, повышение фракции триглицеридов крови.  Лептин 
снизился на 12,73 %. У больных 2-й группы отмечено снижение массы тела, жировой массы, тощей массы, общей жидкости и 
внеклеточной жидкости. Произошло снижение общего холестерина, триглицеридов, трансаминаз. Лептин снизился на 32,02 
%, инсулин снизился на 9,87%. для предотвращения развития жирового гепатоза на фоне применения Кд пациенты 2-й груп-
пы получали нутрицевтическую коррекцию: гепатопротектором Гепамин, метапребиотиком Стимбифид-плюс, модулирующим 
образование резидентной кишечной микробиоты. для снижения аппетита пациентам 2-й группы также назначался анорек-
сик – водорослевый продукт Натив, содержащий полисахарид фукоидан, обладающий пребиотическим действием. Улучшение 
репаративных процессов в печени, купирование окислительных процессов способствовало также восстановлению чувстви-
тельности инсулиновых рецепторов, что подтвердилось нормализацией липидно-углеводного спектра крови у пациентов 2-й 
группы после курса лечения. Снижение инсулина у пациентов 2-й группы свидетельствовало не только о снижении инсули-
норезистентности, но также о снижении липогенеза и стимуляции липолиза.  О редукции жировой ткани за счет стимуляции 
липолиза свидетельствовало также снижение экспрессии лептина.
Заключение. Таким образом, кетогенная диета в сопровождении нутрицевтической коррекции микробиома кишечника и 
гепатопротекции может эффективно применяться в комплексе с физическими нагрузками с целью снижения массы тела, жи-
ровой массы и отеков, о чем свидетельствуют снижение уровня экспрессии лептина и инсулина, коррелирующих с уровнями 
снижения жировой массы и свободной жидкости.
Ключевые слова: липедема, нижние конечности, кетодиета, нутрицевтики, биоимпедансометрия, жировая масса, лептин, 
микробиота кишечника
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Липедема – хроническое заболевание, связанное с 
аномальным симметричным разрастанием подкожно-
жировой клетчатки, преимущественно конечностей, и 
сопровождающееся в различной степени выраженности 
отеками нижних конечностей. Заболевание характеризу-
ется прогрессированием с развитием запущенных случа-
ев, которые приводят к значительным косметическим и 
физическим дефектам, затрудняющим повседневную ак-
тивность пациенток, и к инвалидизации. По данным зару-
бежных исследователей, липедемой страдает около 11% 
женщин в возрасте старше 30 лет [1, 2].

впервые заболевание было описано E.V. Allen and 
E.A.J. Hines в 1940 году как увеличение, главным образом, 
конечностей, за счет разрастания подкожного жира и по-
явления отеков [3]. Липедема развивается исключитель-
но у женщин, при этом верхние конечности поражаются 
значительно реже, чем нижние, но стопы и кисти никог-
да не затрагиваются, что подтверждает роль эстрогенов 

в развитии липедемы. Предполагается наследственная 
генетическая предрасположенность липедемы, переда-
ющаяся по женской линии от матери к дочери по ауто-
сомно-доминантному типу с неполной пенетрантностью 
[4, 5]. Начало заболевания, как правило, связано с гормо-
нальными изменениями в периоды  полового созрева-
ния, беременности или менопаузы.  в дебюте заболева-
ния пациентки отмечают легкую болезненность и склон-
ность к образованию синяков непропорционально уве-
личенных нижних конечностей, которые усиливаются по 
мере увеличения жировых отложений до сильной боли 
и ограничения подвижности [6]. Часто пациенткам диа-
гностируют различные заболевания лимфатической и ве-
нозной системы: лимфедему, варикозное расширение 
вен, посттромботическую болезнь, флеболимфедему. Это 
приводит к неэффективности прописанных протоколов 
лечения, что обуславливает психологические и социаль-
ные проблемы, депрессивные расстройства, связанные 
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abstract
Currently, the ketogenic diet (KD) is used to treat obesity. A prospective study on the use of KD and nutraceutical correction of the 
nutritional status of patients with lipedema was carried out. 
aim. To study the effect of the ketogenic diet, accompanied by correction of changes in the intestinal microbiome and hepatoprotec-
tion, on the reduction of fatty deposits in lipedema and the dynamics of changes in lipid and carbohydrate metabolism hormones.  
Material and methods. 60 patients with lower limb lipedema of stages I-III were randomized into 2 groups: Group 1 received a low-
calorie diet (LCD), physical exercises in the gym (PE), and physical activity (FA) in the form of daily walking up to 3-5 km/ day. Group 2 
received a modified version of the Atkins ketogenic diet, physical exercises in the gym and FA, as well as nutraceutical correction of 
increased appetite, probiotic intestinal composition, hepatoprotection. The duration of the treatment course was 4 weeks. Anthropo-
metric methods and bioimpedansometry were used to control limb circumferences, waist and thigh.
results and discussion. After treatment, patients in 1st group  showed a decrease in body weight, lean and active cell mass, a de-
crease in musculoskeletal mass, and a decrease in total water due to extracellular water. A decrease in total cholesterol and high 
density lipoproteins (HDL) fraction, an increase in blood triglyceride fraction was noted. Leptin decreased by 12.73%. Patients of the 
2nd group showed a decrease in body weight, fat mass, lean mass, total water and extracellular water. There was a decrease in total 
cholesterol, triglycerides, transaminases. Leptin decreased by 32.02%, insulin decreased by 9.87%. To prevent the development of 
fatty hepatosis against the background of the use of KD, patients of the 2nd group received nutraceutical correction: hepatoprotector 
Gepamin, metaprebiotic Stimbifid-plus, modulating the formation of resident intestinal microbiota. To reduce appetite, the patients of 
the 2nd group were also prescribed anorexic - an algal product Nativ containing the polysaccharide fucoidan, having a prebiotic effect. 
Improvement of reparative processes in the liver, suppression of oxidative processes also contributed to the restoration of the sensitiv-
ity of insulin receptors, which was confirmed by the normalization of the lipid-carbohydrate spectrum of blood in patients of the 2nd 
group after the course of the treatment. The insulin decrease  in patients of Group 2 indicated not only insulin resistance decrease , but 
also the lipogenesis decrease  and stimulation of lipolysis. Adipose tissue reduction due to lipolysis stimulation was also indicated by 
a decrease in leptin expression.
Conclusion. Thus, a ketogenic diet, accompanied by nutraceutical correction of the intestinal microbiome and hepatoprotection can 
be effectively used in combination with physical activity in order to reduce body weight, fat mass and edema, as evidenced by a de-
crease in the expression level of leptin and insulin, correlating with the levels of fat loss and free water. 
Keywords: lipedema, lower limbs, ketogenic diet, nutraceuticals, bioimpedansometry, fatty mass, leptin, gut microbiome
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со стойкими косметическими дефектами кожи нижних 
конечностей в виде «апельсиновой корки», бугристости 
контура ног, появления складок в области коленных су-
ставов, затрудняющих движения при ходьбе. Пациент-
ки придерживаются различных диетических ограниче-
ний, программ физических тренировок, но ожидаемого 
уменьшения отложений жировой клетчатки и улучшения 
контуров конечностей, как правило, не происходит [6].      

Трудности диагностики липедемы обусловлены, пре-
жде всего, до сих пор неизвестной этиологией заболева-
ния, которое не имеет в МКБ-10 своего кода. Учитывая, 
что причина липедемы остается неизвестной, полного 
избавления от симптомов заболевания достичь невоз-
можно.        

Остается не изученным и патогенез заболевания. до 
конца неясно, какие факторы приводят к прогрессирова-
нию липогенеза при липедеме, основным проявлением 
которого являются непропорционально растущие адипо-
циты, замедляющие лимфатический дренаж с развитием 
микроангиопатии лимфатических капилляров [7, 8]. При 
липедеме лимфатические коллекторы анатомически ин-
тактны, при этом сохранена дренирующая функция пахо-
вых лимфоузлов. При прогрессировании липедемы  уве-
личение адипоцитов  предположительно повышает меж-
клеточное давление, что может вызвать незначительную 
механическую обструкцию мелких лимфатических сосу-
дов в перегородках, приводящую к легкому лимфостазу и 
отеку подкожной клетчатки.  По мере прогрессирования 
заболевания может присоединиться лимфатический отек 
и развивается комбинированная форма лимфатической 
недостаточности – липолимфедема, сопровождающаяся 
формированием  фиброза кожи, подкожной клетчатки и 
лимфатическим отеком стоп. Известно, что хронический 
лимфатический отек также приводит к гипертрофии ади-
поцитов [9]. Это увеличивает лимфатическую нагрузку и 
без того перегруженной лимфатической системы и фор-
мирует «порочный круг». 

Однако, авторы некоторых публикации предполага-
ют, что микроангиопатия лимфатических капилляров, 
расположенных в перегородках соединительной ткани 
между жировыми долями, вызывает повышенную про-
ницаемость из-за хрупкости капилляров [10].  Это обу-
славливает легкое образование синяков и повышенную 
склонность к образованию отеков. Повышенная прони-
цаемость лимфатических капилляров приводит к увели-
чению лимфатического объема, который превышает су-
ществующую дренажную способность и приводит к рас-
ширению предлимфатической сосудистой сети. 

Застой интерстициальных белков вызывает сначала 
воспаление, а затем фиброз, что приводит к патологиче-
ским изменениям в лимфатических капиллярах, типич-
ным для липедемы.    Некоторые исследователи обнару-
жили увеличенные и облитерированные лимфатические 
микрососуды,  лимфатические коллекторы, которые из-
вилистым путем проходят через жировую подкожную 
ткань,  и множественные микролимфатические аневриз-
мы лимфатических капилляров у пациентов с липеде-
мой, патофизиологическая роль которых еще не установ-
лена [11, 12].

Симптоматическое лечение, в первую очередь, долж-
но быть направлено на уменьшение субъективных жалоб 
и косметических дефектов, а также на предотвращение 
прогрессирования липедемы и инвалидизации.  Целя-
ми данной тактики лечения является изменение образа 
жизни, формирование правильных пищевых привычек, 
нутрицевтическая коррекция пищевого и микроэлемент-
ного статуса, контроль веса, достаточная физическая ак-

тивность, а также воздействие на уменьшение отеков [2, 
13]. Приверженность к здоровому образу жизни, индиви-
дуально подобранные меры контроля веса, дифференци-
рованные программы тренировок с целью оптимизации 
мышечно-венозной помпы (МвП) голени, уменьшение 
отеков, а также психосоциальная и ортопедическая кор-
рекция являются важными составляющими консерватив-
ной терапии [13-15]. Компрессионная терапия липедемы 
включает применение бандажных систем, а также аппа-
ратную пневмокомпрессию для повышения эффективно-
сти МвП  голени.  

Единственным радикальным методом коррекции 
аномальной жировой ткани является хирургическое вме-
шательство с применением липосакции.  Разработанные 
новые техники липосакции, включая тумесцентную липо-
сакцию, могут эффективно применяться у пациенток, не 
отвечающих на консервативную терапию, но их приме-
нение требует коррекции отеков, жировых разрастаний, 
низкой физической активности, а также психосоциально-
го дисстресса [16-18]. 

Применение мануального лимфодренажа для ле-
чения липедемы не имеет доказательной базы, его ис-
пользование не оправдано, поскольку при липедеме не 
наблюдается лимфатических нарушений, в отличие от 
лимфедемы [13, 15].  Однако, в некоторых странах (США, 
Германия) мануальный лимфодренаж рекомендуется при 
лечении липедемы с целью уменьшения боли и интер-
стициального воспаления [17, 19].

На этапе обследования и установления диагноза ре-
комендуется проведение дифференциальной диагности-
ки липедемы с ожирением, липогипертрофией, множе-
ственным симметричным липоматозом, ангиолипомато-
зом, болезнью деркума и классической лимфедемой.  в 
случаях более выраженного отека следует учитывать 
другие причины классического отека нижних конечно-
стей (хроническая венозная недостаточность, идиопати-
ческий циклический отек и ортостатический отек). 

в настоящее время для оценки клинических при-
знаков у всех пациентов с липедемой рекомендует-
ся использование повторных измерений окружности 
пораженных конечностей, индекса массы тела (ИМТ), 
окружности талии (ОТ), окружности бедер (ОБ) и уровня 
ежедневной физической активности (ФА) [15].  Учитывая 
непропорциональное увеличение нижних конечностей, 
субоптимальными параметрами ожирения у пациентов с 
липедемой являются  общая масса тела и ИМТ. 

достижение редукции локальных жировых отложе-
ний, а также нормализация общего веса тела являются 
конечными целями долгосрочного лечения липедемы. 
достижение этих показателей невозможно без примене-
ния диетических программ.   

Кетогенная низкоуглеводная диета (Кд) впервые была 
применена в клинике в 1920 году для лечения эпилепсии 
[20]. в настоящее время Кд все шире применяется для 
лечения ожирения и связанных с ним нарушений обмена 
веществ. Снижение уровня потребляемых углеводов при 
Кд приводит к использованию жиров в качестве основ-
ного источника энергии за счет метаболизма кетоновых 
тел (3-гидроксибутират, ацетат, ацетоацетат), образую-
щихся в печени в процессе кетогенеза, что повышает 
риск развития жирового гепатоза. Также в последнее 
время в доступной литературе активно обсуждаются не-
которые аспекты влияния Кд на микробиом кишечника 
[21]. Кд влияет на микробиом кишечника двухфазно: сна-
чала резко снижает разнообразие и богатство микрофло-
ры кишечника, которая постепенно восстанавливается 
до исходного уровня через 12 недель.
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все это послужило основанием для постановки иссле-
дования по изучению применения Кд с целью снижения 
жировых отложений на конечностях пациенток с липе-
демой, с изучением особенностей редукции жировой 
массы и показателей гормонов жирового и углеводного 
обменов на фоне применения Кд и нутрицевтической 
коррекции пищевого статуса пациенток.

Цель. Изучить влияние кетодиеты, сопровождающей-
ся коррекцией изменений микробиома кишечника и ге-
патопротекцией, на редукцию жировых отложений при 
липедеме и динамику изменения гормонов липидного и 
углеводного обменов.

Материал и методы
в исследование были включены 60 пациенток с липе-

демой нижних конечностей I-III стадий по классификации 
Meier-Vollrath I., Schmeller W. [22]. Средний возраст паци-
енток составил 55,86±11,81 лет, длительность заболева-
ния – 10,2±2,4 лет. Исследование было проведено на базе 
поликлиники и дневного стационара ФГБУ «НМИЦ РК» 
Минздрава России с 2015 по 2020 г. 

Больные были случайным образом разделены на 2 
группы. 1-я группа (n=30) получала лечение, включавшее 
низкокалорийную диету (НКд) (1300 ккал/сутки)  со струк-
турой рациона: белки – 15%, жиры – 25%, 60% – сложные 
углеводы (овощи, фрукты, необработанные крупы, макаро-
ны из твердых сортов пшеницы); лечебную гимнастику (ЛГ) 
в зале, включающую последовательные упражнения на ос-
новные группы мышц туловища и конечностей, 30 минут в 
день, 5 дней в неделю, на курс-10-12, а также физическую 
активность (ФА) в виде ежедневной ходьбы до 3-5 км/день. 
2-я группа (n=30) получала модифицированный вариант 
кетодиеты Аткинса (МКдА), учитывающий российские пи-
щевые привычки и национальные особенности питания, 
включающий белки – 55%, жиры –  30%, углеводы- 15%;  
ЛГ в зале и ходьбу 3-5 км/день, а также  нутрицевтическую 
коррекцию повышенного аппетита, пробиотического со-

става кишечника, гепатопротекцию. Нутрицевтическая 
коррекция пациенткам 2-й группы, получавшим МКдА, 
проводилась следующими нутриентами: анорексиком – 
гелем из гомогенизированных бурых водорослей семей-
ства фукусов Баренцева  моря Натив (по 1 столовой ложке 
за 30 минут перед обедом и ужином, запивая 1 стаканом  
жидкости, ежедневно); метапребиотическим препаратом 
Стимбифид-плюс, содержащим природные фруктолиго-
сахариды,  полисахариды и метабиотик – лактат кальция, 
стимулирующие  рост и размножение нормобиоты (по 
2 таблетке х 3 раза в день после приема пищи) , а также 
гепатопротектором Гепамин, содержащим аминокислоты 
аргинин, лейцин, изолейцин, валин  (по 2 таблетке х 2 раза 
в день во время приема пищи). длительность курса лече-
ния составила 4 недели.

Применялись антропометрические методы контроля: 
измерение окружностей конечностей в симметричных 
точках нижних конечностей (стопа, голень и бедро), окруж-
ностей талии (ОТ)  и бедер (ОБ) до и после 4-х недельного 
курса лечения. для исследования распределения состава 
тела и количественной оценки отеков и жировой ткани в 
организме применялся метод биоимпедансометрии (БИМ) 
с использованием анализатора состава тела «Медасс АвС-
02» («МЕдАСС», г. Москва, Россия) (табл. 1).

Проводилось исследование биохимических показа-
телей (печеночного обмена, липидного спектра крови), а 
также уровня гормонов – показателей инсулина и лепти-
на в плазме крови до и после курса лечения. 

Полученные результаты были статистически об-
работаны с использованием программы Statistica 10.0 
(«StatSoft», США) с оценкой достоверности различий 
между двумя средними величинами при помощи пар-
ного t-критерия Стьюдента. Различия между средними 
величинами считались достоверными при p<0,05. Про-
веден корреляционный анализ показаний веса тела, по-
казателей биоимпедансометрии и показателей лептина и 
инсулина в плазме крови до и после лечения с использо-
ванием корреляционного анализа  Спирмена.

Таблица 1. Антропометрические показатели больных до  лечения в обеих группах (НКД + ЛГ в зале + ФА/МКДА + ну-
трицевтики +ЛГ в зале + ФА)
Table 1. Anthropometric parameters of patients before treatment in both groups (LCD + PE + FA / KD + nutraceuticals + PE+ FA)

Антропометрический показатель / 
anthropometric parameter

1-я группа (n=30)
НКД + ЛГ в зале + ходьба (M±SD) /

1st group (n = 30)
LCD + PE + walking

2-я группа (n=30)
МКДА + нутрицевтики +ЛГ в зале + ходьба 

(M±SD) /
2nd group (n = 30)

KD + nutraceuticals + PE + walking

возраст, годы /
Age, years 55,34±9,19   56,06±11,66   

Масса тела, кг /
Body weight, kg 93,89±17,82 92,69±15,79

Рост, см /
Height, cm 165,00±6,30 166,0±5,51

ИМТ, кг/м² /
BMI, kg / m² 34,23±6,30 33,70±6,08

ОТ, см /
WC,cm 100,83±12,88 98,05±13,08

ОБ, см/
TC, cm 116,56±12,42 115,00±11,26

Маллеолярная окружность, см /
Malleolar circumference, cm 25,63±3,74 25,5±5,9

Примечание: M – среднее значение; SD – стандартное отклонение
Note: M – mean value; SD is the standard deviation
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Таблица 2. Динамика показателей биоимпедансометрии больных липедемой до и после лечения
Table 2. Dynamics of bioimpedance measurements in patients with lipedema before and after treatment

Показатели БИМ /
BIM parameter

1-я группа (n=30)
Г НКД+ ЛГ в зале + ФА (M±SD)/

1st group (n = 30)
L   LCD + PE + walking

2-я группа (n=30) МКДА +  
нутрицевтики + ЛГ в зале + ФА

(M±SD) /
2nd group (n = 30)

KD + nutraceuticals + PE + walking
До лечения После лечения До лечения После лечения

вес тела, кг / 
Body weight, kg 93,89±17,82 91,77±17,13* 92,69±15,79 89,23±14,61**

ИМТ, кг/м² /
BMI, kg / m² 34,23±6,30 33,10±5,73* 33,70±6,08 32,39±5,50**

Индекс талия/бедра /
Waist / thigh Index 0,86±0,06 0,84±0,06* 0,85±0,06 0,83±0,06

Фазовый угол, градусы /
Phase angle, degrees 7,60±2,58 6,86±0,56* 7,55±2,65 6,95±0,70

Жировая масса, % / Fat mass,% 40,91±10,66 39,10±9,56 39,01±10,35 36,48±10,89**
Тощая масса, кг / Lean weight, kg 57,91±8,81 53,31±7,79*↓ 55,80±8,56 53,26±6,16*
Активная клеточная масса, кг /
Active cell mass, kg 32,71±7,86 31,07±4,88↓ 33,48±10,25 30,28±3,86

Скелетно-мышечная масса, % / 
Musculoskeletal mass,% 24,53±5.05 23,54±4,5*↓ 24,59±5,22 22,90±3,27*

Общая жидкость, кг / Total water, kg 39,96±6,50 38,57±5,45*Ї 40,19±6,37 37,81±4,20**
внеклеточная жидкость, кг / 
Extracellular water, kg 17,01±3,29 16,30±3,07* 16,95±3,00 15,88±2,67**

Примечание: M –среднее значение; SD – стандартное отклонение. Статистический анализ различий с t-критерием Стьюдента 
для парных значений, значимых при p<0,05; * – p <0,05; **- p <0,001
Note: M – mean value; SD – standard deviation. Statistical analysis of differences with Student's T-test for paired values significant at p <0,05; 
* – p <0.05; ** – p <0,001

Таблица 3. Динамика показателей липидограммы, печеночных ферментов, уровня глюкозы и гормонов крови больных 
липедемой до и после лечения
Table 3. Dynamics of lipid profile, liver enzymes, glucose and blood hormones in patients with lipedema before and after treatment

Биохимические показатели /
Biochemical indicators

1-я группа (n=30) Г    НКД + ЛГ в зале + ФА / 
1st group (n = 30) L   LCD + PE + walking

2-я группа (n=30)
МКДА + нутрицевтики +ЛГ в зале + ФА / 

2nd group (n = 30)
KD + nutraceuticals + PE + walking

До лечения /
Before treatment

После лечения / 
after treatment p До лечения /

Before treatment
После лечения /
after treatment p

холестерин общий, ммоль/л /
Total cholesterol, mmol / l 6,18±0,89 5,61±0,66* 0,002 6,36±1,03 5,81±0,94* 0,002

ЛПвП, ммоль/л /
HDL, mmol / l 1,66±0,44 1,41±0,20* 0,016 1,70±0,49 1,35±0,20* 0,002

ЛПНП, ммоль/л / LDL, mmol / l 3,91±1,09 3,51±0,61 0,645 4,06±1,40 3,97±0,97 0,183
Триглицериды, ммоль/л / 
Triglycerides, mmol / l 1,36±0,51 1,53±0,52 * 0,028 1,47±0,48 1,17±0,25*↓ 0,002

Глюкоза, ммоль/л /Glucose, 
mmol / l 5,52±0,53 5,27±0,47 0,056 5,36±0,42 5,20±0,43* 0,005

АСТ, Ед/л/
AST, U / L 24,88±8,64 21,00±5,25* 0,038 23,14±5,53 20,15±4,20** 0,000

АЛТ, Ед/л/
ALT, U / L 24,09±10,41 22,48±9,06 0,351 22,97±10,12 21,15±9,35 0,240

Гаммаглюта-милтранс-фераза 
(ГГТ), Ед/л / Gammaglut-
miltrans-ferase (GGT), U / L

57,11±75,44 41,25±48,28 0,062 59,46±82,63 48,10±66,79* 0,042

Лептин, нг/мг /
Leptin, ng / mg 59,76±29,38 45,37±28,68** 0,000 57,53±18,41 39,09±14,00** 0,0001

Инсулин, мкМЕ/мл /
Insulin, μIU / ml 11,02±5,57 10,21±4,26 0,249 11,05±4,14 9,96±3,04* 0,026

Примечание: M-среднее значение; SD – стандартное отклонение. Статистический анализ различий с t-критерием Стьюдента 
для парных значений, значимых при p<0,05; * – p <0,05; **- p <0,001
Note: M-mean; SD is the standard deviation. Statistical analysis of differences with Student's t-test for paired values significant at p <0,05; * – p 
<0,05; ** – p <0,001
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Результаты и обсуждение
все пациентки до лечения предъявляли жалобы на 

симметричное увеличение в объеме нижних конечностей 
за счет различной степени выраженных непропорцио-
нальных жировых отложений в области бедер, ягодиц и 
голеней, без вовлечения стоп; существенные косметиче-
ские дефекты в виде неровности и бугристости контуров 
нижних конечностей, с образованием складок вокруг 
коленных суставов, создающих неудобства при ходьбе 
и движениях. Больных беспокоили ощущение тяжести и 
дискомфорта в ногах с умеренной чувствительностью и 
болезненностью при пальпации.  Отеки и боль усилива-
лись в жаркое время года и при физических нагрузках и 
не уменьшались при элевации конечностей.  Ранее при-
меняемые неоднократные меры по снижению веса не 
влияли на параметры веса тела и контуры конечностей. 
Симптом Штеммера, патогномоничный для лимфедемы, 
был отрицательным. У некоторых пациенток отмечалась 
в разной степени выраженности вальгусная деформация 
коленных суставов, а также стоп, с плоскостопием раз-
ной степени. Кожа конечностей при пальпации мягкая, 
рыхлая, умеренно болезненная в области отложения 
жировой ткани, с неровной поверхностью за счет эффек-
та «апельсиновой корки», бугристости и складок между 
жировыми отложениями. Отмечалось резкое разделение 
нормальных и аномальных тканей на лодыжке (манжет-
ный признак липедемы).  У большинства пациенток от-
мечался II и III типы липедемы ног, в 30% – в сочетании с 
типом IV (с вовлечением жирового разрастания на руках) 
[10, 22]. 

Через 4 недели исследования у больных 1-й группы 
отмечено снижение массы тела на 2,3 % от начальных 
значений (р˂0,05). По данным БИМ отмечено снижение 
ИМТ на 3,1%, р˂0,05; снижение тощей и активной клеточ-
ной массы – на 7,95% и 5,02% соответственно, уменьше-
ние скелетно-мышечной массы – на 4,1%, р˂0,05, а также 
уменьшение общей жидкости за счет внеклеточной жид-
кости – на 3,4% и 4,18%, р˂0,05, соответственно. Показа-
тели биохимических тестов выявили статистически зна-
чимое снижение общего холестерина и фракции ЛПвП, 
а также повышение фракции триглицеридов крови (ТГ). 
динамика уровней трансаминаз крови, инсулина были 
статистически незначимыми, лептин снизился на 12,73 %, 
р <0,05 (табл. 2, 3).

У больных 2-й группы, получавших МКдА и комплекс-
ную нутрицевтическую коррекцию пищевого статуса, на 
фоне ФА и ЛГ в зале, отмечено снижение веса  на 3,74 % от 
исходного веса тела, р˂0,001. По данным БИМ отмечено 
снижение жировой массы на 6,49% р˂0,001; тощей массы 
– на 4,56%, р˂0,05; снижение общей жидкости и внекле-
точной жидкости – на 5,93% и 6,32%, p<0,001, соответ-
ственно. Произошли статистически значимые изменения 
биохимических показателей: снизились уровни общего 
холестерина, триглицеридов, трансаминаз, гамма-глюта-
мил-трансферазы (ГГТ) (p<0,002). в результате снижения 
веса и уменьшения жировой массы отмечено снижение 
экспрессии лептина на 32,02 %, р <0,001; снижение уров-
ня инсулина крови на 9,87%, р˂0,05 (табл. 2, 3).   

Корреляционный анализ Спирмена
для оценки возможности корреляции между резуль-

татами массы тела, показателями БИМ и экспрессии гор-
монов жировой ткани и инсулина проведен корреляци-
онный анализ с вычислением коэффициента корреляции 
Спирмена r. Пороговые значения  r были следующими: 
0,00-0,39 – «слабая корреляция»; 0,40-0,79 – «умеренно-
сильная корреляция»; 0,80-1  – «очень сильная корреля-

ция». Пороговое значение р˂0,05 считалось статистиче-
ски значимым для всех исследованных переменных. 

Масса тела до лечения коррелировала с такими пока-
зателями, как общая жидкость, внеклеточная жидкость, 
жировая масса у пациенток обеих групп (r>0,80, p<0,05). 

выявленная корреляционная зависимость результа-
тов лечения у пациентов 1-й группы (НКд+ЛГ+ФА): мас-
са тела после/жировая масса после r=0,89, p˂0,05;  масса 
тела после/общая жидкость после r=0,87, p˂0,05; масса 
тела после/внеклеточная жидкость после r=0,81, p˂0,05;  

Корреляционная зависимость результатов лечения у 
пациентов 2-й группы: масса тела после/жировая масса 
после, r=0,82, p˂0,05;  масса тела после/общая жидкость 
после, r=0,77, p˂0,05; масса тела после/внеклеточная 
жидкость после, r=0,68, p˂0,05; масса тела после/ОБ по-
сле r=0,82, p˂0,05; ОБ после/жировая масса после, r=0,77, 
p˂0,05;  ОБ после/лептин после, r=0,58, p˂0,05.

Из приведенных выше результатов корреляционного 
анализа следует, что у пациенток обеих групп отмечалось 
снижение массы за счет дренирования избытка жидко-
сти, за счет внеклеточной жидкости, что свидетельствует 
об эффективности ФА и ЛГ в зале, но корреляция объ-
емов конечностей (ОБ) с массой тела выявлена только у 
пациенток 2-й группы, более того, у пациенток 2-й группы 
выявлена также корреляция между ОБ после/лептином 
после лечения, что может свидетельствовать о возмож-
ности коррекции избыточных жировых отложений на 
бедрах при липедеме при применении кетодиеты и ком-
плексной нутрицевтической поддержки. 

Рисунки 1-4 показывают непараметрическую корре-
ляцию Спирмена для массы тела/показателей БИМ. 

Липедема – сложно диагностируемое заболевание, 
которое часто ошибочно принимают за лимфедему или 
ожирение.  Несмотря на отсутствие объективных крите-
риев диагностики и полного понимания патофизиологи-
ческих механизмов, ранняя диагностика липедемы имеет 
решающее значение для предотвращения и развития со-
путствующих осложнений (морбидное ожирение и липо-
лимфедема), которые могут привести к существенным 
нарушениям функционирования и развитию депрессив-
ных расстройств. временное отсутствие кода в МКБ-10 не 
должно препятствовать разработке критериев диагно-
стики и эффективного лечения липедемы.  Исследование 
эффективности комплексных реабилитационных про-
грамм лечения липедемы остается актуальной задачей 
реабилитационной медицины. 

Поскольку патогенез липедемы точно не известен, па-
тогенетическое лечение остается на данном этапе недо-
ступным. Единственный радикальный метод уменьшения 
локальных жировых отложений на конечностях – тумес-
центная липосакция – в России широко не применяется. 
Использование лимфодренажных методов при липедеме 
остается малоэффективным и не имеет доказательной 
базы  [15-18]. 

Лимфатическая функция нижних конечностей у па-
циентов с липедемой была изучена с помощью коли-
чественной лимфосцинтиграфии, показавшей, что при 
липедеме может присутствовать незначительная лим-
фатическая недостаточность по сравнению со здоровым 
контролем.  Однако степень лимфатической недостаточ-
ности никогда не достигает уровня истинного лимфати-
ческого отека, а крупные лимфатические коллекторы со-
храняют дренажную функцию [6, 8, 14, 15, 18-21]. в связи 
с этим вопрос о применении лимфодренажных методов 
при липедеме остается спорным.

Единичные сообщения о применении кетогенной 
низкоуглеводной диеты при липедеме встречаются в 
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зарубежных источниках [23].  в настоящее время Кд все 
шире применяется для лечения ожирения и связанных с 
ним нарушений обмена веществ. Отличие МКдА от Кд в 
том, что она более гибкая и позволяет пациентам полу-
чить более широкий выбор подходящих жиров, как по 
количеству, так и по качеству. МКдА рассматривается как 
один из вариантов Кд. При применении Кд в условиях 
дефицита углеводов необходимую энергию организм 
получает от использования жиров как основного энер-
гетического источника за счет метаболизма кетоновых 
тел, образующихся в гепатоцитах в процессе кетогенеза 
(β-гидроксибутират, ацетат и ацетоацетат). Повышенное 
содержание в Кд насыщенных жиров, а также увеличе-
ние образования кетонов в печени приводит к повышен-
ному образованию в печени триглицеридов с высокой 
вероятностью развития жирового гепатоза. 

в научных публикациях последних лет активно об-
суждаются и некоторые аспекты влияния кетогенной ди-
еты на микробиом кишечника [21]. Кд влияет на микро-
биом кишечника двухфазно: сначала резко снижает раз-
нообразие и богатство микрофлоры кишечника, которые 

через 12 недель восстанавливаются до своего исходного 
уровня. На первом этапе при применении Кд  снижение 
α-разнообразия и количества различных видов микро-
биома кишечника приводит к уменьшению образования 
короткоцепочечных жирных кислот (КЦЖК) и лактата, 
увеличению продукции сероводорода [21].  КЦЖК об-
разуются преимущественно в результате анаэробной 
деятельности резидентной микробиоты толстой кишки 
и регулируют интенсивность метаболических процес-
сов через систему сигнальных молекул, воздействующих 
на рецепторы свободных жирных кислот (FFAR2-3 – free 
fatty acid receptor). Повышенная экспрессия FFAR2, FFAR3 
обнаружена в жировой ткани и толстом кишечнике. Уста-
новлено, что FFAR2 сохраняют энергию за счет стимуля-
ции липогенеза и ингибирования липолиза [24, 25]. 

Печень и кишечная микрофлора являются основны-
ми системами, при взаимодействии которых осущест-
вляются процессы детоксикации организма. Микробиота 
в составе биопленки толстого кишечника трансформи-
рует химические вещества в нетоксические конечные 
продукты или в промежуточные соединения, легко раз-

Рис. 1. Корреляционный анализ Спирмена для жировой 
массы до лечения и массы тела до лечения
Fig. 1. Spearman’s correlation analysis for pretreatment fat 
mass and pretreatment body weight

Рис. 3. Корреляционный анализ Спирмена для объема бе-
дер после лечения и жировой массой после лечения
Fig. 3. Spearman’s correlation analysis for post-treatment hip 
volume and post-treatment fat mass

Рис. 2. Корреляционный анализ Спирмена для объема бе-
дер после лечения и массы тела после лечения
Fig. 2. Spearman’s correlation analysis for post-treatment hip 
volume and post-treatment body weight

Рис. 4. Корреляционный анализ Спирмена для объема бе-
дер после лечения и лептином после лечения
Fig. 4. Spearman’s correlation analysis for hip volume after 
treatment and leptin after treatment
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рушаемые в печени и удаляемые из организма. Нару-
шение взаимодействия печени и кишечника приводит к 
взаимным функциональным и структурным изменениям. 
Сниженная детоксикационная функция микрофлоры при 
дисбиозе кишечника увеличивает нагрузку на фермен-
тативные системы печени, что способствует возникно-
вению в ней метаболических и структурных изменений. 
Изменение микрофлоры кишечника при хронических 
заболеваниях печени сопровождается нарушением про-
цессов ферментации КЦЖК, что приводит к изменению 
их состава и концентрации в просвете толстого кишечни-
ка [25-27]. 

По данным последних исследований, почти в 90% 
случаев ожирение связано с дисбиозом кишечника, со-
провождающимся активацией провоспалительных ци-
токинов, свободно-радикальных перекисных реакций, 
приводящим к росту адипоцитов и висцерального жира 
с формированием инсулинорезистентности [23]. в ранее 
проведенных исследованиях установлено, что повы-
шенный индекс десатурации жирных кислот (DI), а также 
повышенная активность фермента стеароил-КоА-десату-
раза (SCD1) указывают на усиление липогенеза при ожи-
рении [28]. Позже, в  исследовании американских ученых 
была установлена связь между повышением активности 
индекса сатурации жирных кислот, содержащихся в жи-
ровой ткани при липедеме и усилением липогенеза и 
экспрессии гена SCD1  [28].

Таким образом, все эти сведения послужили основа-
нием для постановки работы по изучению влияния Кд на 
редукцию жировых отложений при липедеме и динамику 
изменения показателей липидного и печеночного обме-
нов, а также динамику продукции лептина и инсулина в 
крови.

Пациентам обеих групп назначался четырехнедель-
ный курс ЛГ в зале и ФА в виде дозированной ходьбы 
(3-5 км/день в среднем темпе). Пациенты 1-й группы 
получали НКд (1300 ккал/сутки). Пациенты 2-й группы 
получали вариант Кд – МКдА, также нутрицевтическую 
коррекцию, направленную на предотвращение развития 
жирового гепатоза: внутрь назначался гепатопротектор 
Гепамин, по стандартной схеме в течение 4-х недель. для 
коррекции микробиома кишечника при Кд применяли 
метапребиотик «Стимбифид-плюс», содержащий фрук-
тоолигосахариды, инулин и лактат, модулирующие обра-
зование резидентных бифидо- и лактобактерий, которые 
восполняли дефицит КЦЖК. Пребиотическим действием 
также обладает полисахарид фукоидан, входящий в со-
став водорослевого продукта Натив, назначавшийся как 
анорексик. 

После окончания курса лечения в обеих группах отме-
чено достоверное снижение ИМТ: у больных 1-й группы с  
34,23±6,3 до 33,1±5,73 (р <0,05), у больных 2-й группы – с 
33,7±6,08  до  32,39±5,5 (р<0,001). Однако у пациентов  1-й 
группы, по данным БИМ, наряду с потерей жировой массы 
отмечено снижение активной клеточной и скелетно-мы-
шечной массы (на 5,02% и 4,1% соответственно, р<0,05), 
что расценивалось нами как результат дисбаланса между 
возросшей потребностью организма в энергетических и 
пластических веществах при выполнении комплексных 
физических упражнений (ЛГ в зале, ходьба) и компенса-
торной активации процессов глюконеогенеза за счет ка-
таболизма мышечных белков. данные процессы снижают 
адаптацию, общую работоспособность, что приводит к 
ухудшению интенсивности обмена веществ и истощению 
функциональных резервов, что подтверждается умень-
шением значения фазового угла на 9,74% (р<0,05) – инте-
грального показателя при биоимпдансометрии, отража-

ющего эту динамику. У пациенток 1-й группы отмечалось 
также повышение фракции ТГ в крови, свидетельствую-
щее о повышении образования жиров в печени.     

У пациентов 2-й группы, получавшей на фоне МКдА 
водорослевый продукт «Натив» и метапребиотик, восста-
навливающие микробиоценоз кишечника, установлено 
более выраженное снижение ИМТ на 3,61% (p<0,001) за 
счет уменьшения избыточной жировой массы на 6,49% 
(р<0,001) и внеклеточной жидкости на 6,32% (р<0,001), 
сохранения уровня активной клеточной массы и значе-
ний фазового угла, свидетельствующих о повышении 
физической активности, уровня работоспособности и 
восстановления метаболической регуляции на фоне со-
хранения функциональных резервов. включение кор-
ректора микробиоты кишечника позволяет восстановить 
резидентную кишечную микрофлору. в свою очередь, 
нормализация микробиоты кишечника проявляется 
большим снижением веса за счет снижения жировой 
массы, без потери скелетно-мышечного компонента, что 
контролируется при проведении БИМ. 

в результате проведенных исследований установ-
лено, что при использовании водорослевого продукта 
«Натив» у пациентов 2-й  группы отмечалось чувство «бы-
строго насыщения» за счет анорексигенного действия 
данного препарата, которое обеспечивается за счет 
входящих в его состав  альгиновых кислот, удерживаю-
щих влагу и сопровождается снижением объема при-
нимаемой пищи. водорослевый гель «Натив» содержит 
большое количество эссенциальных микронутриентов, 
витаминов и минералов (витаминов в – комплекса, жиро-
растворимых витаминов -антиоксидантов А, Е, К, минера-
лов йода, кальция, железа . магния, марганца, меди, селе-
на и пр.), а также полисахариды фукоидан и фукоксантин,  
оказывающих выраженное иммуномодулирующее, анти-
оксидантное, бифидогенное действие за счет восстанов-
ления количественного и качественного состава и нор-
мализации кишечного микробиома.   

При использовании Кд существует высокая вероят-
ность формирования жирового гепатоза из-за повышен-
ного образования и накопления в печени триглицеридов. 
Патогенетически обоснованное включение в комплекс-
ную нутритивную коррекцию гепатопротектора Гепамин 
способствовало восстановлению функции фосфолипидов 
клеточных мембран гепатоцитов, повысило устойчивость 
гепатоцитов к повреждающему действию свободных ра-
дикалов, токсинов и желчных кислот. Улучшение репара-
тивных процессов в печени, купирование окислительных 
процессов способствовало также восстановлению чув-
ствительности инсулиновых рецепторов, что подтверди-
лось нормализацией липидно-углеводного спектра крови 
у пациентов 2-й группы после курса лечения. Снижение 
инсулина у пациентов 2-й группы свидетельствовало не 
только о снижении инсулинорезистентности, но также о 
снижении липогенеза и стимуляции липолиза.  О редук-
ции жировой ткани за счет стимуляции липолиза сви-
детельствовало также снижение экспрессии лептина. У 
больных с липедемой на фоне лечения отмечалось также 
улучшение настроения, общего самочувствия, повышение  
приверженности к лечению. Это можно объяснить как 
прямым воздействием кетонов на мозг, так и значимыми 
изменениями массы тела и редукции жировых отложений 
на фоне проводимого лечения. 

Заключение
Таким образом, разработанная реабилитацион-

ная программа больных с липедемой, включающая 
кетодиету, нутрицевтическую коррекцию дисбиоза 
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