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Обзор посвящен современному состоянию исследований биологической активности
С29- и С28-стеринов растительного происхождения (фитостеринов) в организме и в клетках
млекопитающих. На основании экспериментальных статей, опубликованных в последнее десятилетие,
в обзоре рассматриваются следующие вопросы: фитостерины и питание; фитостерины и уровень
холестерина в организме; фитостерины и абсорбция липидов в кишечнике; роль фитостеринов в
регуляции метаболизма липидов; фитостерины и клетки млекопитающих в культуре; продукты
окисления фитостеринов; фитоэкдистероиды и индуцированная экспрессия генов. 
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ПРИНЯТЫЕ СОКРАЩЕНИЯ: ЛВП - липопротеины высокой плотности; ЛHП – липопротеины
низкой плотности; ЛОНП - липопротеины очень низкой плотности; ЛПП - липопротеины
промежуточной плотности; апо – аполипопротеин; HMG-CoA – гидроксиметилглутарил кофермент-А;
CYP27A1 – митохондриальная cтерин-27-гидроксилаза; LXR (liver X receptor) – активируемый
(24S)-24,25-оксидохолестерином ядерный рецептор, контролирующий экспрессию многих генов,
белковые продукты которых участвуют в метаболизме липидов и липопротеинов;
RXR (retinoid X receptor) – ядерный рецептор, активируемый 9-цис-ретиноевой кислотой;
АСАТ - ацил-CoA:холестерин-ацилтрансфераза; SREBP-1, SREBP-2 (sterol response element binding
proteins-1, -2) –  регуляторные белки, N-концевой фрагмент которых, отщепляющийся в результате
их протеолиза, контролирует экспрессию важнейших генов липогенеза (SREBP-1) и
стероидогенеза (SREBP-2); CYP7A1 – печёночная холестерин-7a-гидроксилаза; CaCo2 (colon
carcinoma 2) – линия клеток карциномы кишечника; CHO (chinesian hamster ovary) – линия клеток
яичника китайского хомяка; PPAR (peroxisomal proliferator activated receptor) – пролифератор-
активируемый рецептор пероксисом; EcR – экдизоновый рецептор насекомых; USP (ultraspiracle
protein) – белок насекомых, образующий гетеродимер с активированным EcR; TNF (tumor necrosis
factor) – фактор некроза опухолей.



ВВЕДЕНИЕ. Растения представляют собой неисчерпаемый источник
биологически активных соединений. Растительные пищевые продукты содержат
значительное количество терпеноидов, из которых главными являются С29- и
С28-стерины (фитостерины). Изучение биологической активности фитостеринов
имеет большое значение для нормальной физиологии питания и многих направлений
практической медицины, таких как гастроэнтерология, гепатология, исследования
нарушений липидного обмена и факторов риска сердечно-сосудистых заболеваний.

Исследования фитостеринов ранее неоднократно обсуждались в обзорной
литературе. В обзорах, суммирующих многочисленные популяционные
исследования [1–7], приведены данные о влиянии алиментарных фитостеринов на
липидный обмен; в обзоре [8] собраны сведения о влиянии фитостеринов на
состояние иммунной системы, приведены результаты экспериментальных и
популяционных исследований, доказывающие, что фитостерины обладают
противовоспалительной, противовирусной, анти-неопластической активностью;
специальный обзор [9] посвящен антиканцерогенной активности фитостеринов.

Целью данного обзора является обобщение результатов экспериментальных
работ, опубликованных в последнее десятилетие, и посвященных биологической
активности основных фитостеринов в организме и в клетках млекопитающих.
В обзоре рассматриваются вопросы поступления и выведения фитостеринов в
организме, влияния фитостеринов на липидный обмен in vivo и в культуре клеток;
cпециальные разделы посвящены продуктам окисления фитостеринов и
фитоэкдистероидам. При написании обзора предпочтение отдавалось
цитированию работ, в которых биологическая активность фитостеринов
исследовалась на молекулярном уровне. 

Основной задачей обзора является попытка представить современное
состояние исследований биологической активности фитостеринов, с точки зрения
перспективы их использования в качестве фармакологических препаратов.
В обзоре не обсуждаются вопросы, посвященные идентификации, выделению и
количественному анализу фитостеринов в растениях и пищевых продуктах,
а также данные о биологической активности родственных фитостеринам
брассинолидов, буфадиенолидов и сапогенинов. 

1. Фитостерины и питание.
Структуры основных фитостеринов и родственных соединений приведены

на рисунке 1. При нормальном режиме питания человек получает в составе пищи
80 – 200 мг фитостеринов в сутки, вегетарианцы – до 400 мг. В большинстве
растительных пищевых продуктов содержание трех основных соединений -
ситостерина (1), кампестерина (4) и стигмастерина (3) в сумме составляет ~ 95%
от общего содержания фитостеринов. 

Фитостерины различаются по своей биодоступности: абсорбция ситостерина
(1) в кишечнике человека составляет ~5%, абсорбция ситостанола (2) не
превышает 1%. На рисунке 2 представлен путь холестерина и фитостеринов,
поступающих с пищей. Всосавшиеся в кишечнике стерины выходят в кровоток в
составе кишечных хиломикронов, и после  деградации хиломикронов под
действием печёночной липазы, поступают в гепатоцит в составе ремнантов.
В отличие от холестерина, который в гепатоците подвергается метаболическим
превращениям в желчные кислоты и холестериловые эфиры, и частично поступает
в кровоток в составе липопротеинов (ЛВП и ЛОНП), фитостерины не
метаболизируются и экскретируются в составе желчи в неизменённом виде [10, 11].

Эксперименты, в которых крысам внутривенно вводили радиоактивномеченные
С27-стерины (зоостерины) и С29-стерины (фитостерины), показали, что клиренс
фитостеринов протекал намного медленнее, С29-стерины в основном выводились
в неизмененном виде, и накапливались в плазме крови, печени, надпочечниках и
яичниках, причем в надпочечниках и яичниках присутствовал преимущественно
ситостанол (2) [12] 
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Рисунок 1. 
Основные фитостерины и родственные соединения: 1 – ситостерин (b-ситостерин, стигмаст-5-ен-

3b-ол); 2 – ситостанол (стигмастан-3b-ол); 3 – стигмастерин (стигмаста-5,22Е-диен-3b-ол);
4 – кампестерин ((24R)-эргост-5-ен-3b-ол); 5 – кампестанол ((24R)-эргостан-3b-ол);

6 – брассикастерин ((24R)-эргоста-5,22Е-диен-3b-ол); 7 - g-ситостерин ((24S)-стигмаст-5-ен-3b-ол);
8 – фукостерин (стигмаста-5,24(28)-диен-3b-ол); 9 - a1-ситостерин (цитростадиенол,

4a-метилстигмаста-7,24(28)Z-диен-3b-ол); 10 – циклоартенол; 11 – 7-дегидроситостерин
(стигмаста-5,7-диен-3b-ол); 12 – 24-метиленхолестерин (эргоста-5,24(27)-диен-3b-ол); 13 – лупеол

(b-вискол, фарагастерол, луп-20(29)-ен-b-ол); 14 - a-амирин (a-амиренол, урс-12-ен-3b-ол).



Во многих исследованиях показано, что различия в абсорбции и метаболизме
холестерина и фитостеринов обусловлены субстратной специфичностью
некоторых ферментов метаболизма стеринов и белков, осуществляющих
транспорт стеринов в энтероцитах и желчных протоках, а не различиями в
мембранных эффектах холестерина и фитостеринов. В работе [13] проводилось
сравнительное исследование взаимодействия холестерина и ситостерина (1)
(в составе липидных везикул или смешанных мицелл с желчными кислотами) с
мембранами клеток карциномы кишечника человека СаСо2. Связывание обоих
стеринов с мембраной не требовало затрат энергии, было пропорционально
содержанию стерина в частице, а скорость связывания подчинялась кинетике 1-го
порядка. При инкубации мембран с частицами, содержащими оба стерина,
наблюдали конкуренцию между холестерином и ситостерином за связывание.

При пероральном введении добровольцам, меченные дейтерием производные
холестанола и фитостеринов (1, 2, 4, 5) обнаруживались в тонком кишечнике,
плазме и желчи, причем наблюдалось снижение абсорбции и увеличение
экскреции в ряду: 1) кампестерин (4); 2) холестанол = ситостерин (1);
3) кампестанол (5) = ситостанол (2). Кинетические исследования показали, что
структурные различия стеринов важны на стадии их экскреции в просвет
кишечника и в желчный проток [14]. Секреция меченных дейтерием фитостеринов
в желчь у человека возрастает в ряду: кампестерин (4) < ситостерин (1) <<
холестерин, а гепатический клиренс – в ряду: холестерин<< кампестерин (4) <
ситостерин (1) [15].
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Рисунок 2. 
Абсорбция фитостеринов в кишечнике и их участие в энтерогепатической циркуляции 

(см. текст, фитостерины обозначены знаком  vw ,  холестерин – знаком  tu ).



Ситостерин (1) и ситостанол (2) в высоких концентрациях подавляли
абсорбцию холестерина у добровольцев. Эффект ситостанола был сильнее (-85%),
чем ситостерина (-50%) [16]. У больных с воспалительными заболеваниями
кишечника повышена абсорбция ситостерина (1), но не кампестерина (4),
и увеличено отношение фитостерины/холестерин в плазме крови, что было вызвано
сниженной секрецией стеринов в желчь [17, 18]. Уровень ситостерина (1) в плазме
крови был повышен у нормохолестеринемических и гиперхолестеринемических
пациентов с первичным билиарным циррозом, что было обусловлено
изменениями в кишечной абсорбции и желчегенезе у больных [19]. 

В растениях фитостерины присутствуют в свободной форме, в виде
жирнокислотных эфиров, а также в виде гидроксициннаматов, стерилгликозидов и
ацилированных стерилгликозидов (рис. 3). Фитостериловые и фитостаниловые
эфиры жирных кислот имеют более высокую биодоступность по сравнению
с соответствующими фитостеринами и фитостанолами [20]. 
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Рисунок 3. 
3-Замещенные производные фитостеринов и фитостанолов: 15 – ситостанилферулат; 

16 - оризанол; 17 – ситостанилглюкозид (3b-O-(1’-b-глюкопиранозил)-5a-cтигмастан); 
18 – (3b-O-[1’-b-(2’,3’,4’6’-тетраацилглюкопиранозил)-5a-cтигмастан); 19 – ситостерилглюкозид

((3b-O-(1’-b-глюкопиранозил)-5a-cтигмаст-5-ен); 20 – ситостанилфосфохолин 
(3b-O-(5a-стигмастанил)-фосфохолин, RO-16-6532); 21 – ситостаниласкорбат. 



Ситостаниловые эфиры жирных кислот в кишечнике гидролизуются быстрее
холестериловых эфиров; образующийся ситостанол подавляет абсорбцию
холестерина в кишечнике [21]. Ситостаниловые эфиры вызывали снижение
абсорбции пищевого холестерина и стимулирование биосинтеза холестерина
de novo, что было показано анализом плазмы, хиломикронов и ЛНП в образцах
крови, отбираемых у добровольцев через различные промежутки времени после
приема пищи, содержащей ситостаноловые эфиры [22]. Ситостанилферулат (15) и
оризанол (16) гидролизовались панкреатической холестеринэстеразой и смесью
ферментов поджелудочной железы; ацилированные стерилгликозиды (18) под
действием смеси ферментов поджелудочной железы превращались в
стерилгликозиды (17) [23]. 

Содержание хомяков на диете с фитостеринами из соевых бобов (с высоким
содержанием g-ситостерина (7)), риса и орехов (с высоким содержанием
4,4-диметилированных стеринов и пентациклических тритерпеновых спиртов)
приводило к различиям в абсорбции пищевого холестерина и уровне холестерина
в плазме крови животных. 4,4-Диметилированные фитостерины и
пентациклические тритерпеновые спирты проявляли слабую активность по
сравнению с фитостеринами (1) – (7) [20]. 

Уровень фитостеринов в крови добровольцев, принимавших фитостерины в
составе растительных масел с различным содержанием полиненасыщенных жирных
кислот различался [24]. Ситостаниловые эфиры подавляли абсорбцию кампестерина
у добровольцев, но не влияли на абсорбцию b-каротина и токоферола [25]. 

У крыс печёночный клиренс липидных мицелл, содержащих
холестерилолеат и различные стерины или станолы (холестерин, копростанол,
эпикопростанол, ситостерин (1), ситостанол (2), кампестерин (4), кампестанол (5)),
был одинаков [26]. При перфузии крысиной печени липосомами, содержащими
ситостанол (2), захват ситостанола не зависел, а секреция требовала присутствия
желчных кислот; содержание ситостанола (2) в печени составляло 11% от суммы
ситостанол+холестерин, а в желчи – 40% [27]. 

2. Фитостерины и уровень холестерина в организме.
Многочисленные популяционные исследования, проведенные на пациентах с

умеренной гиперхолестеринемией показали, что диета, содержащая фитостерины
( > 3 г/сутки), вызывает снижение уровня холестерина в плазме крови на 7% – 10%
и снижение уровня холестерина ЛНП на 10%-15%, не изменяя уровень
холестерина и триглицеридов ЛВП, влияет на абсорбцию пищевых стеринов и
скорость биосинтеза холестерина de novo [1, 5-7, 28-39]. Замена фитостеринов на
фитостанолы в пищевом рационе улучшает липидный профиль плазмы крови и
снижает риск сердечно-сосудистых заболеваний [34]. Употребление добровольцами
в течение недели низкокалорийного йогурта, содержащего фитостаниловые эфиры
и жирорастворимые антиоксиданты, вызывало снижение холестерина ЛНП
(-13,7%) [40]. 

Фитостерины, растворенные в диацилглицеринах, обладали большим
гипохолестеринемическим эффектом, чем те же фитостерины, растворенные в
триглицеридах [41]. Совместный прием фитостеринов и ионов Са2+ или Mg2+ (но не
Na+ или К+) усиливал гипохолестеринемический эффект фитостеринов, поскольку
кальциевые и магниевые соли желчных кислот малорастворимы и лучше
выводятся [42, 43]. 

У детей с наследственной гиперхолестеринемией прием 3 г ситостанола (2)
в сутки вызывал снижение общего холестерина и холестерина ЛНП на 11% и 15%
соответственно, повышение соотношения ЛВП-холестерин/ЛНП-холестерин
на 27% и повышение концентрации биосинтетических предшественников
холестерина (8-холестенола, латостерина и десмостерина) в плазме крови на 36%,
19% и 18% соответственно [32]. Гипохолестеринемический эффект ситостанола (2)
особенно сильно проявлялся у пациентов с 4 аллелью аполипопротеина Е; кроме
того у этих пациентов прием ситостанола (2) (3,4 г/сутки) снижал абсорбцию
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кампестерина (4) на 46% и ситостерина (1) на 30% и увеличивал концентрацию
D8-холестенола, латостерина и десмостерина в плазме крови ~ на 10% [29, 30].
Однако связь между фенотипом ароЕ и чувствительностью к фитостеринам
не подтвердилась в исследовании [44].

У пациентов с диабетом 2 типа и повышенным уровнем холестерина,
получающих маргарин с ситостаниловыми эфирами (3 г ситостанола в день),
наблюдалось снижение содержания холестерина во фракциях ЛНП и ЛОНП,
повышение содержания холестерина во фракции ЛВП, увеличение скорости
биосинтеза холестерина в печени,  снижение абсорбции холестерина в кишечнике;
изменений в скорости катаболизма ЛВП найдено не было [31].  

В экспериментах на крысах сравнивали гипохолестеринемические эффекты
ситостерина (1) и ситостанола (2). Ситостанол (2) сильнее снижал уровень
холестерина в плазме крови и стимулировал экскрецию холестерина и
фитостеринов с фекалиями [45]. В противоположность ситостерину (1) и
ситостанолу (2), циклоартенол (10) не влиял на уровень холестерина в плазме и на
его абсорбцию у крыс [46]. Ситостанол (2) эффективно снижал уровень стеринов
в плазме крови крыс, причем эффект проявлялся на уровне всасывания, а не
желчегенеза.[47]. Присутствие фитостеринов в диете (50 мг/кг) в течение 2 недель
препятствовало накоплению липидов в адипоцитах крысы [48]. Новая композиция
из фитостанолов и триглицеридов FCP-3Р4 существенно снижала уровень и
ускоряла клиренс холестерина у крыс [49].

Ситостанол (2) снижал уровень холестерина в плазме хомяков
пропорционально его содержанию в диете. Как гипохолестеринемический агент
ситостанол (2) был эффективен при концентрациях >0,2% от веса корма [50].
В опытах на морских свинках, получавших корм с фиксированным содержанием
холестерина и разным уровнем ситостанола (2), было показано, что ситостанол (2)
снижал уровень холестерина в плазме крови, а также уровень холестериловых
эфиров и триглицеридов в печени, и стимулировал выведение холестерина в желчь
и экскрецию с фекалиями пропорционально его концентрации в корме [51].

Синтетический стигмастанилфосфохолин (Ro 16-6532, 20) снижал уровень
холестерина во фракциях ЛОНП и ЛНП (без изменения содержания холестерина
во фракции ЛВП) в плазме хомяков и ускорял клиренс ремнантов хиломикронов [52]. 

В экспериментах на трансгенных мышах, экспрессирующих ароЕ человека
(Leiden-ароЕ3*), смесь фитостаниловых эфиров (ситостанол (2) - 88%,
кампестанол (5) - 10%, прочие - 2%) вызывала дозо-зависимое снижение уровня
холестерина ЛОНП, ЛНП и ЛПП, продукции насцентных ЛОНП и содержания
холестерина в желчи, а также увеличение скорости биосинтеза холестерина, без
изменения уровня мРНК важнейших ферментов биосинтеза и метаболизма
стеринов. Сделан вывод о том, что гипохолестеринемический эффект
фитостаниловых эфиров вызывается снижением продукции ЛОНП [53]. 

Добавление ситостанола к “атерогенной” диете приводило к значительному
снижению уровня общего холестерина (-55%) и холестерина ЛОНП (-37%) у белых
новозеландских кроликов [54]. При использовании той же модели в работе [55] было
найдено, что для достижения гипохолестеринемического эффекта концентрация
фитостеринов (была использована смесь ситостаниловых и кампестаниловых
эфиров жирных кислот) должна превышать 1,2% от общей массы корма. 

Эффективность использования фитостеринов в комбинации с другими
гипохолестеринемическими препаратами впервые была показана в работе [56].
Совместное применение ингибиторов биосинтеза холестерина и ситостанола (2)
или ситостаниловых эфиров эффективно снижало уровень холестерина в плазме
пациентов с сердечно-сосудистыми патологиями [33, 57, 58]. Комбинация
правастатин+маргарин с ситостаниловыми эфирами эффективна  и показана для
пациентов с гиперхолестеринемией и может снижать дозу потребляемого статина
[33].  Комбинация неомицина и ситостанола (2) снижала адсорбцию холестерина
у гиперхолестеринемических пациентов, что приводило к снижению уровня
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холестерина в плазме крови на 36% [59]. Однако, в исследовании [60],
проведенном на 33 мужчинах с умеренной гиперхолестеринемией, ситостанол
(3 г/день, один или в комбинации с холестирамином) не имел достоверного
гипохолестеринемического эффекта. Комбинация эзетимиба (ингибитора
абсорбции в кишечнике) и фитостеринов при умеренной гиперхолестеринемии
не имела преимуществ по сравнению с монотерапией эзетимибом [61]. 

3. Фитостерины и абсорбция липидов в кишечнике.
Участие пищевых фитостеринов в процессах метаболизма и транспорта

холестерина в энтероците схематически представлено на рисунке 4. Важным
этапом в изучении молекулярных механизмов абсорбции стеринов явилось
исследование редкой генетической аномалии - фитостеролемии. Фитостеролемия
характеризуется накоплением пищевых фитостеринов в организме, нарушениями
в липидном обмене и желчегенезе, гиперабсорбцией стеринов в кишечнике,
гиперхолестеринемией, ксантоматозами и склонностью к развитию атеросклероза
[11, 62–64]. 
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Рисунок 4. 
Поступление, транспорт и выведение фитостеринов в энтероците (фитостерины обозначены

знаком  vw , холестерин – знаком  tu ). Пищевые стерины (свободные стерины и стериловые
эфиры) в составе смешанных мицелл поступают в клетку через апикальную мембрану, после

созревания первичной эндосомы стериловые эфиры  подвергаются лизосомальному гидролизу.
Холестерин поступает в т.н. “метаболически активный пул” клеточного холестерина,

а фитостерины, не вступая в метаболические превращения, выводятся из клетки двумя способами:
1) активным транспортом через апикальную мембрану в просвет кишечника; 

2) в составе образующихся хиломикрон в лимфу через базолатеральную мембрану. 



Ингибиторы HMG-CoA-редуктазы (ловастатин, правастатин, симвастатин)
практически неэффективны в снижении уровня стеринов у пациентов с
фитостеролемией, а холестирамин (секвестрант желчных кислот) проявлял
сильный гипохолестеринемический эффект [57, 65]. Комбинация диеты с
фиксированным содержанием стеринов и применение холестирамина показала
высокую гипохолестеринемическую активность у пациентов с фитостеролемией
[66]. Из этих работ следует, что причиной фитостеролемии являются нарушения
абсорбции и/или секреции стеринов в кишечнике. В настоящее время доказано,
что повышенная абсорбция пищевых стеринов при фитостеролемии обусловлена
нарушением обратного процесса выведения абсорбированных стеринов из
энтероцита в просвет кишечника. 

Генетическое картирование семей с фитостеролемией позволило определить,
что причиной заболевания является мутация двух генов sterolin-1 и sterolin-2,
кодирующих белки-транспортеры АВCG5 и ABCG8, которые контролируют
абсорбцию пищевых стеринов [62, 67–70]. Белки-транспортеры апикальной
мембраны энтероцитов и гепатоцитов ABCG5 и ABCG8 относятся к семейству
ATP-зависимых кассетных транспортеров. ABCG5 и ABCG8 имеют высокую
степень гомологии, связываются в  функционально-активный гетеродимер по типу
“голова к голове” и ответственны за выброс стеринов из энтероцита в просвет
кишечника через апикальную мембрану [69, 71-73]. Схематически структура
ABCG-транспортера представлена на рисунке 5.

ABCG5 может образовывать димеры с родственными белками-транспортерами
(ABCG1, ABCG2, ABCG4, ABCG8), но только димер АВСG5/АВСG8 локализован
в апикальной мембране. Экспрессия любого из белков АВСG5 и АВСG8 в АВСG5,
АВСG8 --/-- мышах не изменяла секрецию холестерина в желчь, но совместная
экспрессия обоих увеличивала ее в 10 раз [74].
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Рисунок 5. 
Схематическое изображение структуры кассетного транспортера семейства АBCG (по данным [72]). 



По-видимому, мутации любого из белков АВСG5 и АВСG8 способна
нарушить механизм выведения стеринов через апикальную мембрану. Содержание
ситостерина (1) и кампестерина (4) в плазме крови АВСG5 -/- мышей было в 37 и
в 8 раз больше соответственно, чем у контрольных мышей, содержащихся на той
же диете. Это позволило сделать вывод о том, что sterolin-1 (ген, кодирующий
ABCG5) достаточен для гиперабсорбции фитостеринов, и поддержания
увеличенной секреции холестерина в желчь[75]. В работе [76] приведены данные
о том, что sterolin-2 (ген, кодирующий ABCG8) также необходим. 

Различия в уровне пищевых фитостеринов в организме SHRSP и WKY крыс
обусловлены разницей в абсорбции и экскреции этих фитостеринов у разных
линий [77]. АВСG5, АВСG8 --/-- мыши  имели повышенное содержание ЛОНП;
нормальный уровень биосинтеза холестерина и активности ЛНП-рецептора [78].
Абсорбция стеринов у этих мышей в 2-3 раза выше, чем у контрольных, при этом
уровень ситостерина в плазме крови был выше в 30 раз [79].

Эксперименты, проведенные на клетках фитостеринемических пациентов,
способны выяснить причинно-следственную связь между присутствием,
биологической активностью фитостеринов и особенностями липидного
обмена, наблюдаемыми при фитостеролемии. Моноцитарные макрофаги
фитостеролемических пациентов в культуре накапливали холестерин в 2 раза
интенсивнее, чем макрофаги здорового донора [80] Сниженный уровень
активности HMG-CoA-редуктазы (ключевого фермента биосинтеза холестерина) в
клетках кишечника пациентов с фитостеролемией не регулировался ситостерином,
а был врожденным [81]. Активность митохондриальной стерин-27-гидроксилазы
(CYP27A1, фермента, инициирующего расщепление боковой цепи холестерина,
а также ключевого фермента “кислотного” пути биосинтеза желчных кислот) в печени
фитостеролемических пациентов была снижена на 68% по сравнению с контрольной
группой; ситостерин являлся конкурентным ингибитором СYP27A1 [82].

4. Роль фитостеринов в регуляции метаболизма липидов.
Многочисленные исследования показали, что присутствие фитостеринов

(или их производных) оказывает влияние на активность основных ферментов
биосинтеза и метаболизма холестерина, внутриклеточных белков, ответственных
за транспорт стеринов, а также на активность ядерных рецепторов LXRa и LXRb,
контролирующих уровень экспрессии соответствующих генов-мишеней [83-86].
В клетках СаСо2 ситостерин (1), кампестерин (4) и стигмастерин (3)
(в противоположность холестерину) не стимулировали активность
ацил-CoA:холестерин-ацилтрансферазы (АСАТ, фермента, катализирующего
внутриклеточное ацилирование холестерина), секрецию холестериловых эфиров и
аполипопротеина В (ароВ-48), но снижали активность HMG-CoA-редуктазы и
скорость биосинтеза холестерина. В клетках Hep G2 ситостерин (1), стигмастерин
(3) и кампестерин (4) снижали секрецию аполипопротеина В (ароВ-100) [87–89].
Ситостерин (1) и ситостанол (2) активировали ядерный рецептор LXR и повышали
уровень мРНК мембранного белка-транспортера ABCA1 в клетках СаСо2,
а родственные 4,4-диметилпроизводные фитостерины - a-амирин (14) и
лупеол (13) – нет [90]. Ситостанол (2) или смесь холестерин-ситостанол
индуцировали LXR-зависимую экспрессию АВСА1 и экскрецию стеринов в
СаСо2 клетках, но не влияли на биосинтез холестерина [91]. Стигмастерин (3),
но не ситостерин (1), эффективно снижал биосинтез холестерина, ингибировал
процессинг SREBP-2-регуляторного белка, протеолиз которого контролирует
экспрессию важнейших генов стероидогенеза [92-94], активировал LXR и
увеличивал содержание ABCA1 в надпочечниках  АВСG5, АВСG8 --/-- мышей в
10 раз [95]. Природные и синтетические агонисты LXR усиливалиABCA1-зависимый
базолатеральный (но не апикальный) выход ситостерина из клеток СаСо2; этому
эффекту препятствовали актиномицин D, глибенкламид и арахидоновая кислота.
Эффект не был селективен по отношению к фитостеринам - выход холестерина и
ситостерина регулировался одинаково [96]. 
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Внутривенное введение ситостерина (1) крысам снижала активность
CYP27А1 и печёночной холестерин-7a-гидроксилазы (CYP7A1-фермента
катализирующего скорость-лимитирующую стадию “нейтрального” пути
биосинтеза желчных кислот), при этом уровень холестерина в плазме был
повышен вдвое, а в печени – не отличался от контроля [82]. Внутривенное
введение ситостерина (1) крысам не ингибировало уровень мРНК и
ферментативную активность HMG-CoA-редуктазы в печени, но подавляло
активность СYP7A1 и увеличивало содержание холестерина в плазме крови
[97, 98]. Сниженная активность HMG-CoA-редуктазы при фитостеролемии
вызвана регуляторными особенностями, а не присутствием фитостеринов [99]. 

В культуре макрофагов ситостерин (1), стигмастерин (3) и фукостерин (8) не
подвергались АСАТ-зависимому ацилированию и накапливались в  фаголизосомах;
кампестерин (4) ацилировался, но скорость была в 5 раз ниже скорости
ацилирования холестерина. Авторами сделан вывод что макрофаги различают
холестерин, С24-метил- и С24-этилстерины по отношению к АСАТ и локализации
в разных компартментах [100]. Ситостерин (1) не является субстратом АСАТ2
(ацилтрансферазной активностью в клетках человека обладают два разных белка
АСАТ1 и АСАТ2, являющиеся продуктами разных генов [101-103]). Вероятно,
различие в субстратной специфичности АСАT1 и АСАТ2 важно для
дискриминации процессов абсорбции холестерина и фитостеринов [104]. 

D22-Фитостерины (стигмастерин (3) и брассикастерин (6)) являлись
конкурентными ингибиторами стерин-D24-редуктазы (одного из ферментов пути
превращения ланостерина в холестерин) в клетках CaCo2 и HL60, в присутствии
этих соединений в клетках снижалось образование холестерина и накапливались
промежуточные продукты биосинтеза (преимущественно десмостерин) [105].
7-Дегидроситостерин (11) ингибировал активность стерин-D7-редуктазы по
конкурентному типу [106]. 

У мышей высокие концентрации фитостеринов и фитостанолов в корме
ингибировали абсорбцию холестерина в кишечнике, увеличивали экскрецию
нейтральных стеринов и снижали содержание холестерина и холестериловых
эфиров в печени [107]; снижали активность ацетил-СоА-карбоксилазы, уровень
жирных кислот и холестерина в печени [108]. Cитостерин (1) увеличивал
количество пероксисом в печени мышей [109].

5. Влияние фитостеринов на культуры клеток млекопитающих. 
Ситостерин (1) и кампестерин (4) поддерживали рост клеток СНО со

сниженным уровнем биосинтеза холестерина, в то время как стерины, лишенные
3-гидроксигруппы, – нет. После 60 дней культивирования содержание экзогенных
стеринов в клетке превышало 90%. Блокирование эндогенного синтеза
холестерина подавляло рост клеток на среде, содержащей ситостерин и замедляло
рост клеток на среде, содержащей кампестерин [110]. В первичной культуре
гладкомышечных клеток аорты крыс ситостерин (1, в концентрации 16 мкМ)
снижал скорости роста клеток на 30%, синтеза ДНК на 25%, синтеза холестерина
на 49%; в тех же условиях кампестерин (4) снижал скорости роста клеток на 16%,
синтеза холестерина на 28%, скорость синтеза ДНК не изменялась. Содержание
ситостерина и кампестерина в клетках составляло 49% и 40%, соответственно, от
общего содержания стеринов; присутствие фитостеринов стимулировало синтез
простациклина [111]. 

Ситостерин (при концентрации 16 мкМ в среде) снижал скорость роста
клеток карциномы кишечника линии HT-29 втрое, при этом в мембране
наблюдалось двукратное снижение отношения сфингомиелин/фосфатидилхолин и
изменения в жирнокислотном составе фосфолипидов [112], а также увеличение
продукции церамидов; при этом синтез сфингозина и активность протеинкиназы С
не изменялись [113]. 
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Ситостерин (1) и кампестерин (4) ингибировали рост и вызывали апоптоз в
клетках рака молочной железы человека MDA-MB-231. Культивирование клеток в
среде с ситостерином (16 мкМ) в течение 3 суток снижало скорость роста клеток
на 66% и приводило к 6-кратному увеличению числа апоптотических клеток, при
этом не наблюдалось гибели клеток и изменения активности протеинфосфатазы
2А (PP2A, одного из ферментов сфингомиелинового цикла, участвующего в
регуляции апоптоза) [114]. Ситостерин индуцировал активность каспаз-8 и -9 в
MDA-MB-231 клетках, что втрое увеличивало активность каспазы-3 (которая, как
считается, играет ключевую роль в апоптозе) [115]. Кампестерин слабее
ингибировал рост клеток MDA-MB-231, чем ситостерин. В клетках, растущих в
присутствии ситостерина, уровень биосинтеза холестерина и содержание
стеринов (холестерин+ситостерин) были снижены, а уровень активности
протеинкиназы, ассоциированной с микротрубочками, и содержание
соответствующего белка были повышены. В клетках, растущих в присутствии
кампестерина, содержание холестерина было снижено вдвое, содержание
кампестерина составляло ~ 40% от содержания всех стеринов [116].

Cитостерин (1, в концентрации 16 мкМ) за 7 суток культивирования
ограничивал рост клеток рака простаты LNCaP на 24%, при этом количество
апоптотических клеток увеличивалось в 4 раза, и продукция церамидов возрастала
на 50%. [117]. Ситостерин (1) стимулировал на 50% активность протеинфосфатазы
2А (PP2A) в клетках рака простаты LNCaP [118]. Ситостерин (1) (но не
кампестерин) вдвое увеличивал включение серина в церамиды, сфингозин и
сфингомиелин в клетках CaCo2, не влияя на активность сфингомиелинсинтазы и
сфингомиелиназы. Сделан вывод, что в присутствии ситостерина в клетке
стимулируется гликозилирование церамидов [119]. В тех же экспериментах
кампестерин (4) ингибировал активность церамидаз [119]. 

Ситостерин (1) ингибировал рост клеток рака простаты PС-3, увеличивал в
них содержание простагландинов, свободных радикалов и останавливал рост
клеток в G2/M фазе [120]. Ситостерин (1) подавлял рост клеток опухоли
кишечника линии HT116, вызывал апоптоз, увеличивал популяцию клеток в
sub-G1-фазе, концентрацию каспаз-3 и -9, вызывал высвобождение цитохрома с из
митохондрий, снижал уровень анти-апоптотического белка Bcl-2 и
соответствующей мРНК, ингибировал экспрессию cIAP-1 (но не cIAP-2) [121].

В опытах на хомяках показано, что фитостерины и фитостанолы неактивны
по отношению к пролиферации мукозных клеток кишечника, однако
cитостаниловый эфир аскорбиновой кислоты (21) подавлял пролиферацию и,
возможно, обладал антиканцерогенной активностью [122]. 

Противогрибковый антибиотик амфотерицин В имеет высокую токсичность
в клетках млекопитающих, что связано с его мембраноактивными свойствами
[123]. Антибиотик способен взаимодействовать с мембраной и в мономерной и в
агрегированной форме, причем включение олигомеризованного антибиотика в
мембрану зависит от структуры стерина [124]. Новый  синтетический  аналог
амфотерицина В (MF-AME) имел более высокое сродство к модельным
мембранам дипальмитоилфосфатидилхолин-фитостерины, чем к мембранам
дипальмитоилфосфатидилхолин-холестерин и оказался гораздо менее токсичным
в клетках млекопитающих [125]. 

Выделенный из лука ситостериновый гликозид (19) избирательно
ингибировал ДНК-полимеразу l in vitro, не влияя на активность полимераз d, a, e
и структурно близкой полимеразы . Ингибирование было неконкурентным и не
зависело от структуры праймера и трифосфатов [126]. 

6. Продукты окисления фитостеринов.
Смесь ситостерина и кампестерина, содержащаяся в растительных маслах,

нетоксична по отношению к макрофагам С57BL/6, а продукты их окисления
оказались токсичными, хотя и менее, чем 5a,6a-эпоксихолестерин (см. рис. 6) [127]. 
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Рисунок 6. 
Продукты окисления фитостеринов: 22 – 7-кетоситостерин (стигмаст-5-ен-3b-ол-7-он);

23 - 7-гидроксиситостерин (3b,7b-дигидроксистигмаст-5-ен); 24 – 7a-гидроксиситостерин 
(3b,7a-дигидроксистигмаст-5-ен); 25 - 5,6-эпоксиситостанол (3b-гидрокси-5,6-оксидостигмастан);

26 – ситостан-3b,5a,6b-триол (3b,5a,6b-тригидроксистигмастан); 27 - 7-кетокампестерин 
((24R)-эргост-5-ен-3b-ол-7-он); 28 - 7b-гидроксикампестерин ((24R)-3b,7b-дигидроксиэргост-5-ен);

29 - 7a-гидроксикампестерин ((24R)-3b,7a-дигидроксиэргост-5-ен); 30 -  стигмаст-4-ен-3-oн; 
31 - 3a,11b,15b-тригидроксипрегнановая кислота; 32 - 3a,11b,15a-тригидроксипрегнановая
кислота; 33 - 3a,15b-дигидрокси-11-кетопрегнановая кислота; 34 - 3a,15a-дигидрокси-11-

кетопрегнановая кислота; 35 - 3a,11b,16(x)-тригидроксипрегнановая кислота; 36 - 3a,11b,12a-
тригидроксипрегнановая кислота; 37 – 7-кетостигмастерин (3b-гидроксистигмаста-5,22Е-диен-7-он);

38 – (3b,22R,23R)-7-кетостигмаст-5-ен-3,22,23-триол; 39 - (3b,22R,23R)-3-гидрокси-22,23-
оксидостигмаст-5-ен-7-он; 40 - (3b,22S,23S)-3-гидрокси-22,23-оксидостигмаст-5-ен-7-он; 
41 - (3b,7a,22S,23S)-3,7-дигидрокси-22,23-оксидостигмаст-5-ен; 42 - (3b,7b,22S,23S)-3,7-

дигидрокси-22,23-оксидостигмаст-5-ен; 43 - (3b,7a,22R,23R)-3,7-дигидрокси-22,23-
оксидостигмаст-5-ен; 44 - (3b,7b,22R,23R)-3,7-дигидрокси-22,23-оксидостигмаст-5-ен; 

45 – 3-кетостигмаста-4,22E-диен-6a-ол; 46 - 3-кетостигмаста-4,22E-диен-6b-ол;
47 - 5a,8a-эпидиоксиэргоста-5,22Е-диен-3b-ол; 48 - 5a,8a-эпидиоксиэргост-5-ен-3b-ол; 

49 – кампест-5-ен-3-он; 50 - 1a,3b-дигидроксиэргоста-5,7,22Е-триен (UT-32).



В плазме крови пациентов с фитостеролемией идентифицированы продукты
окисления фитостеринов (22–29) [128]. 5a-Cитостанол (2), обнаруженный в плазме
фитостеринемических пациентов, медленно образовывался в желчи крыс с
канюлированным желчным протоком, если предшественником являлся ситостерин
(1), но быстро, если предшественником являлся стигмаст-4-ен-3-он (30) [129].
Неизвестные ранее ди- и тригидроксилированные C21-желчные кислоты (31) – (36)
образовывались из ситостерина (1) и кампестерина (4) в перфузированной печени
крыс и у крыс с канюлированным желчным протоком. Образование C21-желчных
кислот возможно при наличии С24 алкильного заместителя, препятствующего
образованию нормальных С24-желчных кислот [130, 131]. Однако, не было
найдено образования C21-желчных кислот в желчи хомяков [132], в гепатоцитах
человека и в микросомах печени человека [133]. 
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Рисунок 6 (Продолжение).



Продукты окисления ситостерина (22) – (25) в линейных моноцитах человека
U937 и клетках легкого китайского хомяка V79 показывали токсический эффект,
вызывали апоптоз и снижали уровень глутатиона подобно 7-кетохолестерину и
7b-гидроксихолестерину, однако в более высоких концентрациях [134].
7b-Кетоситостерин (22), 7-гидроксиситостерин (23), 5,6-оксидоситостанол
(25, смесь 5a,6a:5b,6b, 6:1) и ситостан-3b,5a,6b-триол (26) были токсичны в
клетках U937, CaCo-2 и HepG2, причем в клетках U937 причиной гибели был
апоптоз, в клетках CaCo-2 и HepG2 – некроз. Оксипроизводные ситостерина
действовали слабее оксистеринов и для стимулирования апоптоза требовались
более высокие концентрации [135].

В работе [136] проведено сравнение антипролиферативной активности
7b-гидроксиситостерина (23) и 7b-гидроксихолестерина в клетках СаСо2.
Несмотря на структурное сходство, эти соединения действовали на разные пути,
ведущие к гибели клетки: 7b-гидроксиситостерин (23) стимулировал активность
каспаз-3 и -9 и вызывал фрагментацию ДНК, а 7b-гидроксихолестерин не влиял на
активность каспаз и замедлял фрагментацию ДНК. Ингибитор каспазы ослаблял
апоптоз, вызываемый 7b-гидроксиситостерином (23), но не влиял на эффекты
7b-гидроксихолестерина. 

Дополнительные кислородсодержащие заместители в боковой цепи и их
стереохимическая конфигурация существенно влияли на цитотоксичность
7-кетостеринов (37) – (40) в клетках Hep G2 и MCF-7: (3b,22R,23R)-22,23-оксидо-
7-кетостигмаст-5-ен-3,22,23-триол (38) обладал высокой токсичностью, токсичность
(3b,22S,23S)-22,23-оксидо-7-кетостигмаст-5-ен-3-ола (40) была сравнима с
токсичностью 7-кетохолестерина, а 7-кетостерины (37) и (39) были нетоксичны
[137]. Из четырёх 3,7-дигидрокси-22,23-оксидостигмаст-5-енов (41) – (44) [138],
только (3b,7a,22R,23R)-22,23-оксидостигмаст-5-ен-3,7-диол (43) обладал высокой
цитотоксичностью в клетках Hep G2 и MCF-7. 

Шесть оксигенированных фитостеринов (22), (37), (45) – (48) были выделены
из зёрен риса Oriza satila L. [139], cреди них 3b-гидрокси-5a,8a-эпидиоксиэргоста-
6,22Е-диен (47), обладающий иммуносупрессорной, противовоспалительной и
противоопухолевой активностью [140–143]. Эпидиоксистерин (47) слабо
ингибировал ДНК-полимеразу, но в присутствии линолевой кислоты (известного
ингибитора полимеразы) проявлял мощный синергический эффект [144]. 

Недавно показано, что кампест-5-ен-3-он (49) улучшает липидный профиль,
препятствует ожирению и способен снизить риск сердечно-сосудистых
заболеваний [145]. В опыте на крысах кампест-5-ен-3-он (49) снижал содержание
триглицеридов в плазме крови, уменьшал жировые отложения, повышал
активность митохондриальных и пероксисомальных ферментов b-окисления в
печени, экскрецию нейтральных стеринов с калом и активировал PPARa, снижал
активность, уровень мРНК синтазы жирных кислот и SREBP-1, а также
концентрацию холестерина в печени [145]. Продукт химической трансформации
фитостеринов UT-32 (22E)-эргост-22-ен-1a,3b-диол (50), структурно родственный
брассикастерину и эргостерину, оказался эффективным агонистом LXR,
активирующим экспрессию АВС-транспортеров в культуре клеток и in vivo
(причём без увеличения уровня триглицеридов) [146].

7. Фитоэкдистероны и индуцированная экспрессия генов.
Экдистероиды – гормоны метаморфоза насекомых – издавна привлекали

внимание специалистов в области эндокринологии и молекулярной биологии.
Идентификация экдиcтероидов и родственных соединений в растениях
предоставила исследователям богатый источник получения этих важных
биологически активных молекул [147-149]. Структура основных экдистероидов
растительного происхождения, фитоэкдистероидов (51) – (57) представлена на
рисунке 7. Исследования биологической активности экдистероидов (включая
фитоэкдистероиды), а также возможность их использования в медицине
многократно обсуждалась в обзорах [150-154].  
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Исследования структуры и механизмов действия экдизоновых рецепторов
насекомых, а также большое число экспериментов, проведенное в культуре клеток,
показало, что экдистероиды не обладают гормональной активностью в клетках
млекопитающих, а стероидные гормоны млекопитающих не влияют на активность
рецептора экдизонов. Экдизоновый рецептор (EcR) из Drosophila melanogaster
специфично связывался с белками теплового шока shp27 и shp23, имеющими
гомологию между собой и с участком связывания стероидных рецепторов
млекопитающих [155, 156]. EcR может функционировать в клетках
млекопитающих как экдизон-индуцируемый транскрипционный фактор и может
быть использован для индукции экспрессии эндогенных или введенных генов
в клетках млекопитающих [157]. 

Экдизоновый рецептор EcR насекомых реализует свою активность связывая
лиганд, образуя гетеродимерный комплекс c белком USP и связываясь с
промоторным участком гена-мишени [83–86, 158–160]. Механизм функционирования
комплекса EcR/USP  сходен с механизмом функционирования ядерных рецепторов
млекопитающих, образующих гетеродимер с RXR, причем USP и RXR имеют
достаточно высокую степень гомологии. Cовместная трансфекция USP и EcR в
клетках млекопитающих делает их чувствительными к экдистероидам [161–163].
Методами генетической инженерии получены мутанты EcR, различающиеся
лигандной специфичностью [164, 165], мутанты EcR, способные активировать
экспрессию генов и без USP [166], а также клонированный фрагмент USP,
образующий в присутствии EcR активный экдистероид-зависимый
транскрипционный фактор [167].

Принцип работы лиганд-индуцированной системы экспрессии схематически
представлен на рисунке 8. В работе [168] сравнивали экдистероид-
индуцированные и тетрациклин-индуцированные системы экспрессии генов
человека. Работы по усовершенствованию экдистероид-индуцированных систем
экспрессии, включающие направленную модификацию генов рецепторов, подбор
промоторов и синтез участков связывания активированного рецептора (response
elements), проводимые в компаниях Invitrogene, RHeoGene, Syngenta, позволили
увеличить эффективность систем экспрессии в тысячи раз (детальный анализ этих
работ проведен в обзоре [154]).
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Рисунок 7. 
Основные фитоэкдистероиды: 51 – экдизон; 52 – 20-гидроксиэкдизон; 53 – инокостерон; 

54 – макистерон А; 55 – муристерон А; 56 – полиподин В; 57 – понастерон А.



Разработаны системы экспрессии различных белков в линейных клетках
HEK-2, в клетках рака кишечника SW480/VgRXR и HCT116/VgRXR и т.д.,
активируемые муристероном А (55) или понастероном А (57) [169–178].  

20-Гидроксиэкдизон (52) и понастерон А (57) у трансфицированных мышей,
экспрессирующих модифицированный экдизоновый рецептор насекомых (VgEcR)
[179], в присутствии агонистов RXR регулировали уровень стероидов [180].
Муристерон А (55) и понастерон А (57) влияли на интерлейкин-3 зависимую
активацию PI 3 киназа/Akt в экдизон-индуцируемой транскрипционной системе в
клетках Ba/F3 [181]; увеличивали в 8 раз содержание дофаминового D2L
рецептора в клетках НЕК-293 [182]. При использовании экдистероид-
индуцируемой трансгенной системы найдено, что муристерон А (55) оказывает
сильный анти-апоптотический эффект в клетках карциномы кишечника RKO.
Апоптоз, вызываемый лигандами TNF, ингибировался муристероном А (55) на
уровне активации каспазы-8. Муристерон А (55) вызывал сильное увеличение
экспрессии мРНК bcl-x(L) и соответствующего белка. Это первое свидетельство
того, что экдистероиды могут влиять на апоптоз в клетках млекопитающих [183]. 

Кроме ЕсR экдистероиды активируют рецептор DHR38, являющийся
ортологом NGFI-B, в котором отсутствуют коактиваторы и лиганд-связывающий
карман [184]. В работе выдвигалась гипотеза, что существует отдельный класс
ядерных рецепторов, консервативных в ряду от насекомых до человека. 
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Рисунок 8.
Экдистероид-индуцированная система экспрессии генов (см. текст).



В обзорах [148, 154] обсуждалась проблема анаболического эффекта
экдистероидов, который интенсивно исследовался в 70-е годы прошлого столетия.
В настоящее время этот вопрос остается открытым, хотя большинство
специалистов сходятся во мнении, что 20-гидроксиэкдизон (52) не обладает
гормональной активностью в клетках млекопитающих. 20-Гидроксиэкдизон (52)
при пероральном введении умеренно подавлял гипергликемию и использовался
в качестве антидиабетического препарата [185, 186]. 

В нескольких работах исследовались эффекты 20-гидроксиэкдизона (52)
в культуре клеток, не связанные с системой индуцированной экспрессии.
20-Гидроксиэкдизон (52) стимулировал рост фибробластов лёгкого человека
в культуре [187], влиял на вход ионов Ca2+, гидролиз фосфоинозитидов
и активность протеинкиназы в клетках сердца и мозга крыс [188], а также
экспрессию СD2 антигена в Т-лимфоцитах [189]. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Представленные в данном обзоре результаты позволяют
подвести некоторые итоги изучения биологической активности фитостеринов.
В настоящее время экспериментально доказано, что алиментарные фитостерины
регулируют всасывание липидов в кишечнике,  активность некоторых холестерин-
метаболизирующих ферментов в клетках печени и кишечника, снижают уровень
холестерина в плазме крови, оказывают положительное влияние на баланс
липидов и липопротеинов в организме. Таким образом, фитостерины выступают в
роли физиологических регуляторов липидного обмена и важных компонентов
рационального питания. Кроме того, основные фитостерины и фитостанолы
оказывают влияние на рост и пролиферацию клеток и, вероятно, могут быть
использованы в практической медицине в составе лекарственных препаратов,
препятствующих росту опухолей и новообразований. Следует отметить,
что фитостерины проявляют биологическую активность только в высоких
концентрациях, и, по-видимому, не могут рассматриваться в качестве
самостоятельных  лекарственных препаратов. 

Можно полагать, однако, что новые перспективные биологически активные
соединения могут быть получены путем направленной трансформации молекулы
основных фитостеринов. По-видимому, наибольший интерес представляют
оксигенированные производные фитостеринов. Оксигенированные производные
фитостеринов являются близкими структурными аналогами оксистеринов
(природных метаболитов, контролирующих обмен изопреноидов, липидов,
желчных кислот и участвующих в регуляции роста, дифференцировки и апоптоза
в организме млекопитающих [83-85, 158, 159, 190-194]. В организме млекопитающих
оксистерины быстро деградируют в печени. Поскольку молекула фитостерина
содержит дополнительный алкильный заместитель при С24, и вследствие этого,
устойчива к окислительной деградации боковой цепи [130–133, 195],
оксигенированные производные фитостеринов должны обладать большей
устойчивостью и пролонгированной биологической активностью. Успешным
примером реализации такого подхода является coздание новых эффективных
регуляторов липидного обмена (соединений (49) и (50) [145, 146]) путём
химической трансформации фитостеринов.  

Работа выполнена при финансовой поддержке Российского фонда
фундаментальных исследований (проект РФФИ № 06-04-48803)
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BIOLOGICAL ACTIVITY OF PHYTOSTEROLS AND THEIR DERIVATIVES
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The review deals with results of recent studies on biological activity of С29- and С28-sterols
of plant origin (phytosterols) in mammals and in cultured mammalian cells. The review considers the
following problems: phytosterols and nutrition; phytosterols and cholesterol level; phytosterols and
intestinal absorption of lipids; the role of phytosterols in lipid metabolism regulation; phytosterols and
mammalian cells in culture; products of phytosterols oxydation; phytoecdysteroids and induced
gene expression. 
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