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Среди генетических и негенетических моделей ожирения наиболее часто используемыми являются модели алимен-
тарного ожирения у грызунов, поскольку они относительно легко воспроизводятся в эксперименте и наиболее близ-
ки по этиологии и механизмам развития к ожирению у человека. В обзоре рассмотрены различные варианты ди-
ет-индуцированного ожирения у крыс. Суммированы данные об основных достоинствах и недостатках применения 
высокожирового питания, комбинированного рациона с выбором жиров и сахаров, «диеты кафетерия» и «западной 
диеты» при индукции ожирения у крыс. Проанализированы потенциальные механизмы развития ожирения при ис-
пользовании различных рационов питания. Сформулированы направления повышения воспроизводимости ожирения 
в эксперименте. 
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Among existing genetic and non-genetic models of obesity, the most widely used are the models of diet-induced obesity in rodents due 
to their relatively easy reproducibility and similarities to human pathogenesis of obesity. Within this review, we provide the analysis of 
diet-induced obesity models in rats, highlight attractive strengths as well as disadvantages of high-fat diets, fat or sugar choice diets, 

“cafeteria diets”, and “western diet”. Potential obesogenic mechanisms of the discussed models are analyzed. The directions of further 
studies required for an increase in reproducibility of experimental diet-induced obesity are proposed.
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Ожирение – это хроническое, прогрессирующее при 
естественном течении, заболевание, принявшее в насто-
ящее время характер пандемии, разнообразное по эти-
ологии и клиническим проявлениям [1]. Ожирение ха-
рактеризуется избыточным отложением жировой массы  
в организме вследствие дисбаланса потребления энергии и 
энерготрат [1]. Увеличение массы тела за счёт жировой тка-
ни является следствием комплексного взаимодействия как 
неправильного образа жизни (гиподинамия, высококало-
рийное питание), так и, в меньшей степени, генетической 
предрасположенности [1, 2]. Ожирение является одним из 

главных компонентов метаболического синдрома, значи-
мо повышающим заболеваемость и смертность пациентов 
[3]. Ожирение сопровождает сахарный диабет (СД) 2 типа, 
сердечно-сосудистые заболевания, артериальную гипер-
тензию, дислипидемию, неалкогольную жировую болезнь 
печени, подагру, онкологические заболевания, хрониче-
скую болезнь почек, артроз, аллергические заболевания  
и др. [1, 3]. 

Для изучения патогенетических механизмов развития 
ожирения и разработки препаратов для его лечения при-
меняется моделирование ожирения и метаболического 
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синдрома у экспериментальных животных [4]. При этом 
используется 2 основных вида моделей – диет-индуци-
рованные модели метаболических нарушений (модель 
алиментарного ожирения) и генетические модели (ожи-
рение вследствие спонтанной или полученной искусствен-
но моногенной мутации с утратой функции гена, включая 
трансгенные варианты), а также варианты их сочетания  
[5, 6]. Более традиционным является использование мо-
делей ожирения у мелких лабораторных грызунов (мыши, 
крысы). Однако встречаются отдельные публикации, в ко-
торых использованы экзотические для эксперимента жи-
вотные: тюлени, летучие мыши, жировая ткань которых 
претерпевает изменения вследствие природных причин, 
нечеловекообразные приматы, а также животные с сезон-
ным типом отложения жира (хомяки, лемминги и др.) [6]. 
При этом мыши и крысы считаются более подходящими 
экспериментальными моделями для изучения ожирения. 
Крысы имеют много общих с человеком физиологических 
особенностей, более чем 90-процентную идентичность  
в составе генов, а также небольшие размеры и высокую 
плодовитость. Кроме того, немаловажным моментом явля-
ется относительная простота лабораторного ухода за ними 
[6, 7]. 

Развитие ожирения у крыс оценивают по изменению 
антропометрических параметров (масса тела, длина тела, 
окружность живота и др.), массе жировой ткани, массе 
органов и жира в них, по ряду биохимических показате-
лей (инсулин и глюкоза с расчётом индекса инсулинорези-
стентности HOMA-IR, лептин, грелин, адипонектин и др.). 
Индекс HOMA-IR рассчитывается по формуле HOMA-IR=((-
глюкоза плазмы крови натощак (ммоль/л) × инсулин нато-
щак (пмоль/л))/155 [8]. Наличие ожирения у крыс можно 
оценить с помощью индекса Ли = 1000*(3√(масса тела (г))/
(длина от кончика носа до ануса (см)). Значение выше 310 
свидетельствует о наличии ожирения у крысы [9, 10]. При 
увеличении массы тела на 10-25% ожирение считается уме-
ренным, на 25-40% – средней степени выраженности, бо-
лее чем на 40% – тяжелым [10]. 

В настоящем обзоре кратко представлены основные ди-
ет-индуцированные модели ожирения у крыс, их преиму-
щества и недостатки. Проанализированы потенциальные 
механизмы развития ожирения при использовании раз-
личных рационов питания. Сформулированы направления 
повышения воспроизводимости ожирения в эксперименте.

Модели алиментарного (диет-индуцированного) ожи-
рения. Индукция алиментарного ожирения у крыс широ-
ко используется в экспериментальных исследованиях для 
моделирования ожирения у человека [5, 6, 9, 11]. С этой 
целью животных обычно кормят в режиме свободного до-
ступа высококалорийным кормам, богатым жирами, саха-
рами (сахароза, фруктоза) или их комбинацией (наиболее 
известны «диета кафетерия» и «западная диета») [5, 6, 9, 
11, 12, 13]. При этом у животных в связи с превышением 
калорийности рациона над энерготратами происходит мед-
ленное накопление жировых запасов, что имитирует есте-
ственное развитие ожирения в человеческой популяции  
[5, 6, 9, 11]. Исследования по индукции алиментарного 
ожирения чаще проводятся на половозрелых крысах, по-
скольку уровень обмена веществ у них ниже, чем у более 
молодых особей. Для ускорения развития ожирения у крыс 
рекомендуется содержать их при более высокой темпера-
туре окружающей среды, увеличивая период пребывания  
в темноте [5, 9, 14]. Объясняется это тем, что повышение 

температуры в помещении способствует снижению энер-
готрат на теплопродукцию, а пребывание в темноте стиму-
лирует крыс, типичных ночных животных, к интенсивному 
потреблению пищи [5, 9, 10, 15]. 

При назначении высококалорийного питания использу-
ются разные режимы кормления (в зависимости от мето-
дологии и поставленной в исследовании цели). Наиболее 
часто используемым вариантом является кормление по же-
ланию (ad libitum), когда животные имеют неограниченный 
доступ к еде. Варианты интервального потребления пищи 
чаще применяются для изучения пищевого поведения, су-
точной ритмичности вагусной афферентации, эксперимен-
тального десинхроноза [15, 16, 17]. 

Высокожировые диеты. Для моделирования ожирения 
у крыс, как правило, используются определённые высоко-
жировые рационы, от 30-40 до 60% калорийности которых 
приходится на жиры [5, 6, 8, 9, 11, 18]. Предпочтительнее 
использование жиров животного происхождения, посколь-
ку в этом случае развивается более выраженные ожирение 
и инсулинорезистентность, чем при применении раститель-
ных жиров (оливкового, кукурузного, сафлорового масла) 
[9, 19]. В качестве источника жира животного происхож-
дения используются говяжий жир, топлёное свиное сало 
(лярд) и сливочное масло, богатые насыщенными жир-
ными кислотами. Значимый набор веса начинается через  
2-4 недели применения такого высокожирового рациона и 
достигает пика через 4-5 месяцев [20, 21]. Крысы контроль-
ной группы обычно получают рационы питания с содержа-
нием жира (в основном, за счёт говяжьего жира, соевого 
масла, подсолнечного масла) в пределах 5-14% от общей 
калорийности рациона [9, 20, 21]. В готовых промышленных 
кормах от 30-45 до 60% общей калорийности приходится на 
жиры. Для крыс контрольной группы выпускаются рацио-
ны, содержащие 5-10% жира от общей калорийности корма  
[8, 9, 12, 20]. Для экспериментального моделирования 
ожирения обычно используются крысы аутбредного стока 
Wistar и Sprague-Dawley [8, 9, 12, 19-21]. 

Помимо ожирения, при использовании высококалорий-
ного питания у крыс стока Wistar и Sprague-Dawley разви-
ваются и другие компоненты метаболического синдрома: 
нарушение толерантности к глюкозе, умеренная артери-
альная гипертензия, дислипидемия (гипертриглицериде-
мия, изменение уровня общего холестерина и снижение 
уровня липопротеидов высокой плотности) [8, 21, 22]. Не-
смотря на то, что индуцированное диетой ожирение у крыс 
наиболее сопоставимо по своей этиологии и патогенезу  
с ожирением у человека, такие модели имеют ряд ограни-
чений. Исследования с применением высококалорийного 
питания у крыс являются относительно дорогостоящими, 
при необходимости приготовления рациона в условиях 
лаборатории – также трудозатратными. Самцы мышей, по 
сравнению с самками, более склонны к набору массы тела 
(в отличие от человеческой популяции, в которой ожирение 
преобладает среди женщин) [1, 23]. У крыс же прогресси-
рование алиментарного ожирения происходит приблизи-
тельно одинаковыми темпами вне зависимости от пола  
[9, 23, 24]. У самцов грызунов чаще формируется инсулино-
резистентность и нарушения углеводного обмена, при этом 
у крыс стока Wistar выраженность инсулинемии значитель-
но варьирует [8, 23, 25]. Грызуны являются менее подходя-
щей моделью для исследования островковых клеток под-
желудочной железы и экстраполяции данных на человека 
ввиду анатомических различий в строении органа [23]. 
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Недостатком высокожирового питания также является 
его ежедневное однообразие, которое не соответствует ре-
альной модели потребления пищи в европейском обществе 
с большим разнообразием пищи, но при этом позволяет 
экспериментатору унифицировать статистические расчёты 
и упрощает интерпретацию данных [9, 16]. Кроме того, не-
сколько исследований с использованием гиперкалорийной 
диеты без возможности выбора продуктов у крыс проде-
монстрировали лишь первоначальное увеличение потре-
бления пищи с дальнейшим восстановлением исходного 
пищевого поведения или даже уменьшением потребления 
корма [26, 27]. Аналогичные результаты были получены и 
в нашей работе [8]. Эти данные поднимают вопрос о важ-
ности возможности выбора вида гиперкалорийного пита-
ния для сохранения гиперфагии у крыс. Поскольку питание 
пациента с алиментарно-конституциональным генезом 
ожирения характеризуется повышением употребления не 
только жиров, но и углеводов, были разработаны различ-
ные варианты комбинированных диет, к которым относит-
ся «диета кафетерия» и «западная диета». 

«Диета кафетерия». «Диета кафетерия» характеризу-
ется гиперкалорийностью за счёт большого разнообразия 
сытных блюд, присутствующих в питании человека и содер-
жащих комбинацию жиров, сладостей, пряностей (сыр, пи-
рожные, сиропы, печенье, жареное мясо, полуфабрикаты, 
салями, сало, макароны и т.п.) [9, 16, 28]. Ожирение, вы-
званное «диетой кафетерия», является результатом перее-
дания вследствие увеличения как частоты приёма пищи, так 
и размера порций. Несмотря на повышенный расход энер-
гии, наблюдаемый при «диете кафетерия», стимуляция тер-
могенеза в бурой жировой ткани не способна обеспечить 
адекватные энерготраты [29]. Ожирение, вызванное «дие-
той кафетерия», стимулирует окислительное повреждение 
в белой жировой ткани и активацию провоспалительных 
киназ, что изменяет передачу сигнала инсулина и приво-
дит к нарушенной толерантности к глюкозе [30]. «Диета ка-
фетерия» может вызывать значимые нарушения в составе 
микробиоты крыс вследствие наличия пищевых добавок 
или дефицита витаминов и минеральных веществ [28]. Ки-
шечный дисбиоз провоцирует развитие низкоинтенсивного 
воспаления, активацию тканеспецифических макрофагов и 
способствует возникновению различных метаболических 
нарушений, включая ожирение и сахарный диабет 2 типа 
[28]. Отсутствие единообразия питания животных на «ди-
ете кафетерия» затрудняет интерпретацию данных, в осо-
бенности при сравнении с крысами контрольной группы, 
получающими стандартный лабораторный корм. Наблюда-
емые различия в составе микронутриентов не позволяют 
окончательно разграничить нарушения, вызванные высоко-
калорийным питанием, от изменений вследствие гиповита-
миноза и дефицита минералов [9, 16, 31]. 

«Западная диета». Попытки учёных преодолеть али-
ментарные недостатки «диеты кафетерия» привели к соз-
данию более сбалансированной «западной диеты», ра-
цион которой обычно разрабатывается на основе данных 
о среднем потреблении пищи мужчинами в возрасте 20- 
30 лет в западном обществе [16]. Этот вариант рациона, как 
и «диета кафетерия», характеризуется высоким содержани-
ем жира, сахара и соли, а также низким содержанием клет-
чатки. В отличие от «диеты кафетерия», разработанный 
Bortolin R.C. et al. (2018) вариант «западной диеты» явля-
ется сбалансированным с точки зрения микронутриентного 
состава, не содержит добавок (консервантов, красителей, 

стабилизаторов и т.п.) и не проявляет пищевой неоднород-
ности, поскольку известен точный состав основных компо-
нентов на 100 грамм корма, оформленного в виде пищевых 
гранул [16]. Данной группой исследователей было также 
показано, что «западная диета» наиболее эффективно вы-
зывает ожирение и связанные с ожирением расстройства 
(инсулинорезистентность, предиабет и сахарный диабет 2 
типа, дислипидемию, жировой гепатоз, повышение соот-
ношения лептин/адипонектин) и, таким образом, является 
устойчивой моделью человеческого ожирения [16]. 

Диеты на основе сахаров. Диеты на основе сахаров 
можно разделить на рационы, обогащённые фруктозой 
(плодовый сахар) и обогащённые сахарозой (дисахари-
дом, включающим одну молекулу глюкозы и одну молекулу 
фруктозы) [32]. В исследовании Sadowska J., Bruszkowska M. 
(2017) было продемонстрировано, что прирост массы тела 
и характер отложения жира в органах половозрелых сам-
цов крыс стока Wistar при использовании этих двух рацио-
нов статистически сопоставимы [32]. При этом отмечалось 
более выраженное повышение уровня проатерогенных ли-
пидов в группе крыс, получавших кукурузный сироп с высо-
ким содержанием фруктозы (55%) по сравнению с крысами, 
употреблявшими сахарозу [32]. Более того, полученные ре-
зультаты подтверждают, что подопытные животные были 
подвержены неблагоприятному воздействию обоих видов 
сахаров, добавляемых в их рацион даже в небольших коли-
чествах [32]. По-видимому, фруктоза играет важную роль в 
развитии ожирения и метаболического синдрома, посколь-
ку этот углевод индуцирует развитие инсулинорезистентно-
сти и лептин-резистентности, что приводит к увеличению 
массы тела [33].

Диеты с выбором жиров или сахара. Диеты с выбором 
жиров или сахара в виде твёрдого и жидкого питания яв-
ляются более упрощённым видом «диеты кафетерия» и 
лишены её недостатков, описанных выше [16, 34]. Возмож-
ность свободного выбора между блюдами из насыщенных 
жиров, раствором 30-процентной сахарозы и стандартной 
едой позволяет поддерживать у крыс стабильно высокие 
показатели гиперфагии по сравнению с группой крыс, ли-
шённых возможности выбора. Это проявляется в более 
стабильных показателях прибавки массы тела [34]. Повы-
шение потребления калорий в группе свободного выбора 
пищи происходит за счёт увеличения количества приёмов 
гиперкалорийного питания (когда простая, не содержащая 
калорий, вода заменяется на раствор сахарозы), при этом 
размер порции твёрдой пищи не изменяется [34]. Преиму-
щества этой модели ожирения заключаются в достижении 
переизбытка калорий в рационе с возможностью выбора 
вида пищи в зависимости от аппетита крысы [16, 32]. В ра-
боте Чернышевой М.Б. и соавт. (2016) было показано, что 
у половозрелых самцов крыс стока Sprague Dawley приме-
нение в течение 40 недель диеты с высоким содержанием 
жиров и углеводов (содержащей рафинированное пальмо-
вое масло, фруктозу, белый хлеб) вызывало развитие ожи-
рения у 80% особей с формированием жировой дистрофии 
печени, липоматоза поджелудочной железы, гипертрофии 
адипоцитов жировой ткани, повышением уровня инсулина 
и триглицеридов (по сравнению с контролем). Однако, ста-
тистически значимые нарушения углеводного обмена при 
этом не развивались [35].

Модели психогенного переедания. Поскольку потреб-
ность в еде является результатом ежедневных привычек и 
следствием воздействия окружающей обстановки, модели 
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психогенного переедания используются для изучения кон-
троля пищевого поведения. Основой моделирования рас-
стройств пищевого поведения является использование аро-
матной пищи, которая добавляется к основному рациону в 
определённые запланированные промежутки времени. Ис-
пользование пищи с ароматными добавками может приве-
сти к формированию ожирения в моделях с повреждением 
у крыс гипоталамических, лимбико-ретикулярных структур 
мозга, отвечающих за мотивационную и аффективную сфе-
ру [36-38]. В работе Boggiano MM. et al. (2007) предложе-
ны модели ожирения с компульсивным перееданием и без 
него [17]. На самках крыс Sprague-Dawley было показано, что 
склонные к перееданию крысы, по сравнению с резистент-
ными к перееданию животными, не различались по коли-
честву потребляемого стандартного корма, но употребляли 
на 50% больше вкусной, ароматизированной пищи, которую 
подавали в определённые интервалы времени. При этом 
склонные к перееданию крысы в период стресса сокраща-
ли потребление стандартного корма, но не вкусной пищи,  
а будучи сытыми съедали её столько же, сколько в состоянии 
голода. Половина крыс в каждой группе оказалась склонной 
к ожирению после перевода на высокожировую диету [17]. 

Ожирение, индуцированное металлами. Металлы с пе-
ременной валентностью за счёт их способности к донорно- 
акцепторным электронным взаимодействиям могут инду-
цировать свободнорадикальное окисление и перекисное 
окисление липидов, что лежит в основе прогрессирования 
ожирения и других метаболических нарушений [39]. В ли-
тературе обсуждается роль некоторых металлов, таких как 
железо, медь, свинец и кадмий, в патогенезе ожирения  

Таблица
Характеристика различных вариантов диет для индукции алиментарного ожирения

Виды диеты Высокожировое питание Диета с выбором жиров 
или сахаров «Диета кафетерия» «Западная диета»

Эффективность в индукции 
ожирения

Умеренная Высокая Умеренная Высокая

Эффективность в индукции 
ассоциированных с ожире-
нием состояний

Низкая Умеренная Умеренная Высокая

Вкусовые качества пита-
ния

Низкие Умеренные Высокие Высокие

Разнообразие рациона Низкое Умеренное Высокое Высокое

Стандартизация рациона Есть Есть Нет Есть

Техническая воспроизво-
димость 

Высокая 
(для промышленного 

корма)
Высокая Низкая

Высокая
(для промышленного 

корма)

Схожесть с «западной дие-
той» европейцев

Низкая Умеренная Высокая Высокая

Недостаток витаминов и 
минералов

Нет Нет Возможен Нет

Присутствие добавок Нет Нет Есть Возможно

[39, 40]. Для изучения влияния железа и меди на развитие 
ожирения в исследовании Тинькова А.А. (2014) использова-
лись две экспериментальные модели: модель алиментар-
ного ожирения с добавлением солей данных металлов, а 
также модель перинатального программирования ожире-
ния у потомства матерей, подвергшихся воздействию этих 
металлов [39]. В работе было продемонстрировано, что по-
ступление в организм экспериментальных животных солей 
железа и меди сопровождалось активацией адипогенеза, 
гипертрофией адипоцитов, а также развитием инсулиноре-
зистентности и характерных изменений уровня адипокинов 
и провоспалительных цитокинов в сыворотке вне зависи-
мости от периода поступления металлов (перинатальный, 
постнатальный) [39].

В Таблице суммированы основные характеристики не-
которых рассмотренных в обзоре диет для индукции али-
ментарного ожирения у крыс. 

Заключение. Несмотря на большое разнообразие опи-
санных на сегодняшний день моделей ожирения у экспе-
риментальных животных, модели диет-индуцированного 
ожирения у крыс являются наиболее доступными, относи-
тельно легко реализуемыми и достаточно валидными, адек-
ватно воспроизводящими патогенетические механизмы 
формирования ожирения и ассоциированных с ним состоя-
ний. Ряд имеющихся недостатков моделей алиментарного 
ожирения у крыс могут быть устранены путём тщательного 
планирования эксперимента (возраст, продолжительность), 
условий содержания и питания животных, правильного вы-
бора рациона и добавок к нему в зависимости от постав-
ленных в работе целей и задач.
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