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ÂÑÒÓÏ

Ïèòàííÿ ðîçâèòêó òà ïðîãðåñóâàííÿ ìåòàáî-

ë³÷íîãî ñèíäðîìó (ÌÑ), àáî ñèíäðîìó ³íñóë³íî-

ðåçèñòåíòíîñò³ (²Ð), ñêëàäàþòü ñåðéîçíó ìåäè-

êî-ñîö³àëüíó ïðîáëåìó ñó÷àñíîñò³. Ñèíäðîì ²Ð

âêëþ÷àº â³ñöåðàëüíå îæèð³ííÿ, ïîðóøåííÿ òî-

ëåðàíòíîñò³ äî ãëþêîçè òà/àáî öóêðîâèé ä³àáåò

2-ãî òèïó (ÖÄ-2), ã³ïåð³íñóë³íåì³þ (Ã²), àðòåð³-

àëüíó ã³ïåðòåíç³þ, àòåðîãåííó äèñë³ï³äåì³þ òà º

âàæëèâèì ïàòîô³ç³îëîã³÷íèì ï³ä´ðóíòÿì ðîçâèòêó

ñåðöåâî-ñóäèííèõ çàõâîðþâàíü (ÑÑÇ) [2, 4, 5].

Ñêëàäîâ³ ÌÑ îá'ºäíàíî â ºäèíèé ñèìïòîìîêîì-

ïëåêñ ñï³ëüíèì ïàòîãåíåòè÷íèì ïîðóøåííÿì –

²Ð ³ êîìïåíñàòîðíîþ Ã². ²Ð ò³ñíî ïîâ'ÿçàíî ç

â³ñöåðàëüíèì îæèð³ííÿì, à ìàñó æèðîâî¿ òêàíè-

íè – ç ëåïòèíîì, ãîðìîíîì, ÿêèé ïðîäóêóºòüñÿ

àäèïîöèòàìè [1]. Æèðîâà òêàíèíà, êð³ì ôóíêö³¿

åíåðãåòè÷íîãî äåïî, º äæåðåëîì ð³çíèõ á³îëî-

ã³÷íî àêòèâíèõ ðå÷îâèí, – çîêðåìà, ëåïòèíó, ðå-

çèñòèíó, àäèïîíåêòèíó, ÷èííèêà íåêðîçó ïóõëèí

àëüôà, ³íòåðëåéê³í³â, â³ëüíèõ æèðíèõ êèñëîò,

³íã³á³òîðó àêòèâàòîðà ïëàçì³íîãåíó-1, òðàí-

ñôîðìóþ÷îãî ÷èííèêà ðîñòó áåòà, àíã³îòåíçèíî-

ãåíó, – ÿê³ ðîáëÿòü âàãîìèé âíåñîê ó ðîçâèòîê

²Ð, åíäîòåë³àëüíî¿ äèñôóíêö³¿ [6, 16]. Âàæëèâèì

ðåãóëÿòîðîì ñåêðåö³¿ ëåïòèíó º Ã², ÿêà ðîçâèâà-

ºòüñÿ âíàñë³äîê ²Ð. Àäèïîöèòè ïðîäóêóþòü ëåï-

òèí ó â³äïîâ³äü íà ï³äâèùåííÿ ð³âíÿ ³íñóë³íó.

Ðåçóëüòàòè íèçêè äîñë³äæåíü ñâ³ä÷àòü, ùî â

óìîâàõ ô³ç³îëîã³÷íî¿ íîðìè çá³ëüøåííÿ êîíöåí-

òðàö³¿ öèðêóëþþ÷îãî ³íñóë³íó ñóïðîâîäæóºòüñÿ

çá³ëüøåííÿì ð³âíÿ ëåïòèíó â êðîâ³, ÿêèé ãàëü-

ìóº ñåêðåö³þ ³íñóë³íó, çä³éñíþþ÷è òàêèì ÷èíîì

ðåãóëÿö³þ ãîìåîñòàçó çà ìåõàí³çìîì íåãàòèâ-

íîãî çâîðîòíîãî çâ'ÿçêó [9]. Ââàæàºòüñÿ, ùî â

îñ³á, ñõèëüíèõ äî ðîçâèòêó ÖÄ-2, â³äáóâàºòüñÿ

ïîðóøåííÿ ãîìåîñòàòè÷íèõ ðåàêö³é, âíàñë³äîê

÷îãî çðîñòàííÿ âì³ñòó ëåïòèíó íå ïðèãí³÷óº ã³-

ïåðñåêðåö³¿ ³íñóë³íó, à Ã² ñòèìóëþº ïðîãðåñó-

âàííÿ îæèð³ííÿ, ùî, ó ñâîþ ÷åðãó, ïðèçâîäèòü

äî ã³ïåðëåïòèíåì³¿. Ïðèºäíàííÿ òà/àáî ïðîãðå-

ñóâàííÿ ²Ð ñïðèÿº çìåíøåííþ ÷èñëà ðåöåïòî-

ð³â ëåïòèíó, ùî ñóïðîâîäæóºòüñÿ êîìïåíñàòîð-

íîþ ã³ïåðëåïòèíåì³ºþ [3, 10, 12, 14]. Ïðîòå,

íåçâàæàþ÷è íà âåëèêó ê³ëüê³ñòü äîñë³äæåíü, ïðè-

ñâÿ÷åíèõ âèâ÷åííþ ïàòîãåíåçó ÌÑ, íà äàíèé ÷àñ

íåäîñòàòíüî ç'ÿñîâàíî ïàòîô³ç³îëîã³÷í³ çâ'ÿçêè

ì³æ ëåïòèíîì ³ ñòàíîì ²Ð.

Ìåòà äîñë³äæåííÿ – âèçíà÷èòè ð³âí³ ëåïòèíó

òà ïàðàìåòðè ²Ð ó õâîðèõ íà ÖÄ-2 ç îæèð³ííÿì.

ÌÀÒÅÐ²ÀË ² ÌÅÒÎÄÈ

Îáñòåæåíî 77 õâîðèõ íà ÖÄ-2 ç îæèð³ííÿì

(ñåðåäí³é â³ê – 56±8,4 ðîêó, ñåðåäíÿ òðèâàë³ñòü

çàõâîðþâàííÿ – 9,2±5,5 ðîêó, ³íäåêñ ìàñè ò³ëà

(²ÌÒ) – 35±4,6 êã/ì2); 32 ïàö³ºíòè ç ÖÄ-2 ³ ô³ç³î-

ëîã³÷íèì ²ÌÒ; 20 ïàö³ºíò³â ç àáäîì³íàëüíèì îæè-

ð³ííÿì ³ ô³ç³îëîã³÷íèì ãëþêîçîòîëåðàíòíèì òåñ-

òîì (ÃÒÒ). Äîñë³äæóâàí³ ãðóïè áóëè ïîð³âíÿííè-

ìè çà â³êîì ³ òðèâàë³ñòþ çàõâîðþâàííÿ (ð>0,05).

Êîíòðîëüíó ãðóïó ñêëàëè 10 ïðàêòè÷íî çäîðî-

âèõ ëþäåé. Äëÿ âåðèô³êàö³¿ îæèð³ííÿ ðîçðàõî-

âóâàëè ²ÌÒ (ñï³ââ³äíîøåííÿ ìàñè ò³ëà ó êã äî

êâàäðàòà çðîñòó ó ì2). Îæèð³ííÿ ä³àãíîñòóâàëè

çã³äíî ç [15]. Çàëåæíî â³ä ñòóïåíÿ îæèð³ííÿ ïà-

ö³ºíò³â ðîçïîä³ëèëè íà ãðóïè. Äî 1-¿ ãðóïè óâ³é-

øëè îáñòåæåí³ ç ÖÄ-2 ³ ô³ç³îëîã³÷íèì ²ÌÒ. Äî

2-¿ ãðóïè óâ³éøëè ïàö³ºíòè ç ÖÄ-2 ³ íàäì³ðíîþ

ìàñîþ ò³ëà. Äî 3-¿ ãðóïè óâ³éøëè õâîð³ íà ÖÄ-2

ç îæèð³ííÿì 1-ãî ñòóïåíÿ. Äî 4-¿ ãðóïè óâ³éøëè

ïàö³ºíòè ç ÖÄ-2 òà îæèð³ííÿì 2-ãî ñòóïåíÿ, à

äî 5-¿ ãðóïè – õâîð³ íà ÖÄ-2 ç îæèð³ííÿì 3-ãî

ñòóïåíÿ.

Ä³àãíîñòèêó òà âèçíà÷åííÿ ñòóïåíÿ êîìïåí-

ñàö³¿ ÖÄ-2 ïðîâîäèëè çã³äíî ç [16]. Êîíöåíòðà-

ö³þ ãëþêîçè â êðîâ³ âèçíà÷àëè ãëþêîçîîêñèäàç-

íèì ìåòîäîì; ³ìóíîðåàêòèâíîãî ³íñóë³íó (²Ð²) –

çà äîïîìîãîþ òåñò-íàáîð³â ²mmunotech Insulin

IRMA (×åõ³ÿ); ëåïòèíó – ìåòîäîì ³ìóíîôåðìåí-

òíîãî àíàë³çó çà äîïîìîãîþ òåñò-íàáîð³â DRG

(Í³ìå÷÷èíà). ²íäåêñ ãîìåîñòàòè÷íî¿ ìîäåë³ îö³íêè

²Ð (Íomeostasis model assessment) – (ÍÎÌÀ-²Ð)

ðîçðàõîâóâàëè çà ôîðìóëîþ: G
0
 õ ²ns

0
 / 22,5, äå

G
0
 – ð³âåíü ãëþêîçè â êðîâ³ íàòùå (ììîëü/ë), Ins

0
 –

âì³ñò ²Ð² ó êðîâ³ íàòùå (ìêÌÎ/ìë). Ó ðàç³ ï³äâè-

ùåííÿ öüîãî ïîêàçíèêà >2,77 ä³àãíîñòóâàëè ²Ð.

ÑÒÀÒÒ²
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ÍÎÌÀ-³íäåêñ ôóíêö³¿ áåòà-êë³òèí (ÍÎÌÀ-ÔÁÊ)

ðîçðàõîâóâàëè çà ôîðìóëîþ: Ins
0
 õ 20 / (G

0
 –

3,5), äå G
0
 – ð³âåíü ãëþêîçè â êðîâ³ íàòùå

(ììîëü/ë), Ins
0
 – âì³ñò ²Ð² ó êðîâ³ íàòùå (ìêÌÎ/ìë).

Ñòàòèñòè÷íèé àíàë³ç ïðîâîäèëè çà äîïîìîãîþ

êîìï'þòåðíî¿ ïðîãðàìè "Ñòàòèñòèêà 6" [11]. Îá-

ñòåæåííÿ õâîðèõ âèêîíóâàëè â³äïîâ³äíî äî âè-

ìîã Ãåëüñ³íñüêî¿ äåêëàðàö³¿ (2004).

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Ó ðåçóëüòàò³ ïðîâåäåíèõ äîñë³äæåíü âñòàíîâ-

ëåíî çàëåæí³ñòü ì³æ ïîêàçíèêàìè êîíöåíòðàö³¿

ëåïòèíó â êðîâ³ òà ²ÌÒ. Çîêðåìà, íàéíèæ÷èé ð³-

âåíü ëåïòèíó â³äçíà÷àâñÿ ó õâîðèõ íà ÖÄ-2 ³ç

ô³ç³îëîã³÷íîþ ìàñîþ ò³ëà. Ç³ çá³ëüøåííÿì ñòó-

ïåíÿ îæèð³ííÿ ó ïàö³ºíò³â ³ç ÖÄ-2 ïîêàçíèêè

êîíöåíòðàö³¿ ëåïòèíó â êðîâ³ çðîñòàëè ïðÿìî

ïðîïîðö³éíî äî ²ÌÒ, ùî óçãîäæóºòüñÿ ç äàíèìè

³íøèõ íàóêîâèõ äîñë³äæåíü [12, 13] (òàáë. 1).

Âì³ñò ²Ð² ó ïàö³ºíò³â ³ç ÖÄ-2 ³ ô³ç³îëîã³÷íèì

²ÌÒ ïåðåâèùóâàâ ð³âåíü ²Ð² ó ïàö³ºíò³â ç àáäî-

ì³íàëüíèì îæèð³ííÿì ³ ô³ç³îëîã³÷íèì ÃÒÒ ó 2

ðàçè; à ó õâîðèõ íà ÖÄ-2 ç îæèð³ííÿì ³íñóë³íå-

ì³ÿ áóëà ìàéæå ó 3 ðàçè á³ëüøîþ çà ïîêàçíèêè

²Ð² ó ïàö³ºíò³â ç àáäîì³íàëüíèì îæèð³ííÿì ³ ô³-

ç³îëîã³÷íèì ÃÒÒ òà ó 1,3 ðàçó á³ëüøîþ çà ³íñóë³-

íåì³þ ó õâîðèõ ç ÖÄ-2 ³ ô³ç³îëîã³÷íèì ²ÌÒ.

Çì³íè êîíöåíòðàö³¿ ²Ð² ñóïðîâîäæóâàëèñü

àíàëîã³÷íèìè çñóâàìè ïîêàçíèê³â ÍÎÌÀ-²Ð. Çîê-

ðåìà, ó õâîðèõ íà ÖÄ-2 ïîêàçíèêè ÍÎÌÀ-²Ð ³

ÍÎÌÀ-ÔÁÊ áóëè íàéá³ëüøèìè ó ïàö³ºíò³â ³ç ÖÄ-

2 òà îæèð³ííÿì ³ ïðÿìî ïðîïîðö³éíî çðîñòàëè ç

âåëè÷èíîþ ²ÌÒ (òàáë. 2).

Çîêðåìà, ðåçóëüòàòè êîðåëÿö³éíîãî àíàë³çó

ñâ³ä÷àòü ïðî íàÿâí³ñòü êîðåëÿö³éíîãî çâ'ÿçêó ì³æ

ð³âíÿìè ëåïòèíó òà ïîêàçíèêàìè âóãëåâîäíîãî

îáì³íó. Âèÿâëåíî ïðÿìèé êîðåëÿö³éíèé çâ'ÿçîê

ì³æ ð³âíÿìè ëåïòèíó òà ³íñóë³íó (ð<0,05), ëåïòè-

íó òà ³íäåêñàìè ÍÎÌÀ-²Ð (ð<0,01). Ðåçóëüòàòè

íàøèõ äîñë³äæåíü óçãîäæóþòüñÿ ç ë³òåðàòóðíè-

ìè äàíèìè ïðî íàÿâí³ñòü êîðåëÿö³¿ ì³æ âì³ñòîì

ëåïòèíó òà ²Ð [7, 8].

ÂÈÑÍÎÂÊÈ

1. Ó õâîðèõ íà ÖÄ-2 ç îæèð³ííÿì ñïîñòåð³-

ãàºòüñÿ âèðàæåíå ï³äâèùåííÿ ð³âíÿ öèðêóëþþ-

÷îãî ²Ð² ó êðîâ³.

2. Ó õâîðèõ íà ÖÄ-2 ç îæèð³ííÿì âèÿâëåíî

âèðàæåíó ã³ïåðëåïòèíåì³þ, ïðÿìî ïðîïîðö³éíó

äî âåëè÷èíè ²ÌÒ.

3. Ì³æ ïîêàçíèêàìè êîíöåíòðàö³¿ ëåïòèíó

òà ²Ð², ëåïòèíó òà ÍÎÌÀ-²Ð ³ñíóº ñèëüíèé êîðå-

ëÿö³éíèé çâ'ÿçîê.

Ïåðñïåêòèâè ïîäàëüøèõ äîñë³äæåíü.

Ïîøóêè íîâèõ ï³äõîä³â äî ä³àãíîñòèêè ²Ð ç óðà-

õóâàííÿì ð³âíÿ ëåïòèíó ó ïàö³ºíò³â ³ç ÖÄ-2 òà

îæèð³ííÿì áóäóòü ïåðñïåêòèâíèìè äëÿ îïðàöþ-

âàííÿ øëÿõ³â åôåêòèâíî¿ ïàòîãåíåòè÷íî¿ òåðàï³¿

äàíî¿ ïàòîëîã³¿.
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Показники

ЦД-2 і

фізіологічни

ІМТ

ЦД-2 і

надмірна

маса тіла

ЦД-2 та

ожиріння

1-го ст.

ЦД-2 та

ожиріння

2-го ст.

ЦД-2 та

ожиріння

3-го ст.

ІМТ, кг/м 23,58±0,10 29,03±0,36 32,57±0,30 36,71±0,47 43,04±1,68

Лептин, нг/мл 4,52±0,21 15,32±0,13

p<0,01

23,11±0,21

р<0,001

р <0,01

34,12±0,28

p<0,001

р <0,001

р <0,01

41,22±0,35

p<0,001

р <0,001

р <0,001

р <0,01

Ïðèì³òêà: ð – â³äíîñíî 1-¿ ãðóïè, ð
1
 – â³äíîñíî 2-¿ ãðóïè, ð

2
 – â³äíîñíî 3-¿ ãðóïè, ð

3
 – ì³æ 4-þ òà 5-þ ãðóïàìè.
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Показники

Контрольна

група

(n=10)

Абдомінальне ожиріння

та фізіологічний ГТТ

(n=20)

ЦД-2 без

ожиріння

(n=32)

ЦД-2 з ожирінням

(n=77)

ІМТ, кг/м 24,2±1,1 32,1±2,4

р>0,05

25,3±2,6

р<0,001

р <0,001

р <0,01

35,2±4,8

р<0,001

р <0,001

р <0,01

р >0,05

Глюкоза,

ммоль/л

4,9±1,3 5,1±1,2

р>0,05

9,2±1,6

р<0,001

р <0,001

р <0,01

8,7±1,5

р<0,001

р <0,001

р <0,01

р <0,05

Інсулін, мкМО/мл 10,23±0,28 11,33±0,31

р>0,05

26,31±0,36

р<0,001

р <0,001

р <0,01

34,25±0,35

р<0,001

р <0,001

р <0,01

р >0,05

НОМА-ІР 2,23±0,15 2,56±0,12

р>0,05

10,75±0,21

р<0,01

р <0,01

р <0,05

14,45±0,24

р<0,001

р <0,001

р <0,01

р >0,05

НОМА-ФБК 146,14±3,12 141,41±3,09

р>0,05

92,32±2,11

р<0,001

р <0,001

р <0,01

131,65±3,04

р<0,01

р <0,01

р <0,001

р <0,001

Òàáëèöÿ 2

Ð³âí³ öèðêóëþþ÷îãî ³íñóë³íó, ÍÎÌÀ-²Ð ³ ÍÎÌÀ-ÔÁÊ ó äîñë³äæóâàíèõ ãðóïàõ (M±m)

Ïðèì³òêà: ð – â³äíîñíî êîíòðîëüíî¿ ãðóïè, ð
1
 – â³äíîñíî 1-¿ ãðóïè, ð

2
 – â³äíîñíî 2-¿ ãðóïè, ð

3
 – ì³æ 2-þ òà

3-þ ãðóïàìè.
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ÐÅÇÞÌÅ

Ãèïåðëåïòèíåìèÿ è ñîñòîÿíèå èíñóëèíîâîé

ðåçèñòåíòíîñòè ó áîëüíûõ ñàõàðíûì äèàáåòîì

2-ãî òèïà ñ îæèðåíèåì

Ã.È. Ñóñëèê

Öåëüþ èññëåäîâàíèÿ áûëî èçó÷åíèå êîíöåíòðà-

öèè ëåïòèíà, ïàðàìåòðîâ èíñóëèíîðåçèñòåíòíîñòè

ó áîëüíûõ ÑÄ 2-ãî òèïà ñ îæèðåíèåì. Îáñëåäîâàíû

77 áîëüíûõ ÑÄ 2-ãî òèïà ñ îæèðåíèåì, 32 ïàöèåíòà

ñ ÑÄ 2-ãî òèïà è ôèçèîëîãè÷åñêèì ÈÌÒ, 20 ïàöèåí-

òîâ ñ àáäîìèíàëüíûì îæèðåíèåì è ôèçèîëîãè÷åñ-

êèì ãëþêîçîòîëåðàíòíûì òåñòîì. Èññëåäóåìûå

ãðóïïû áûëè ñîïîñòàâèìû ïî âîçðàñòó è ïðîäîëæè-

òåëüíîñòè çàáîëåâàíèÿ. Â êðîâè áîëüíûõ îïðåäåëÿ-

ëè êîíöåíòðàöèþ èììóíîðåàêòèâíîãî èíñóëèíà,

ëåïòèíà, ïîêàçàòåëè èíñóëèíîðåçèñòåíòíîñòè. Óñòà-

íîâëåíî, ÷òî ó áîëüíûõ ÑÄ 2-ãî òèïà ñ îæèðåíèåì

íàáëþäàåòñÿ îò÷åòëèâîå ïîâûøåíèå óðîâíÿ öèðêó-

ëèðóþùåãî èíñóëèíà â êðîâè. Ó áîëüíûõ ÑÄ 2-ãî òèïà

ñ îæèðåíèåì âûÿâëåíà âûðàæåííàÿ ãèïåðëåïòèíå-

ìèÿ, ïðÿìî ïðîïîðöèîíàëüíàÿ ÈÌÒ. Ìåæäó êîíöåí-

òðàöèåé ëåïòèíà è èíñóëèíà, ëåïòèíà è ÍÎÌÀ-ÈÐ

ñóùåñòâóåò ñèëüíàÿ êîððåëÿöèÿ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ñàõàðíûé äèàáåò 2-ãî òèïà,

îæèðåíèå, ëåïòèí, èíñóëèí, èíñóëèíîðåçèñòåíòíîñòü.

SUMMARY

Hiperleptinemia and the state of insulin

resistance in patients with type 2 diabetes

mellitus and obesity

G. Suslik

The aim of the study was to explore the features of

the concentration of leptin, insulin resistance parame-

ters in patients with type 2 diabetes mellitus and obesity.

A total of 77 obese patients with type 2 diabetes mellitus

and 32 patients with type 2 diabetes mellitus and physi-

ological BMI, 20 patients with abdominal obesity and the

physiological glucose-tolerance test were observed. The

test groups were same by age and disease duration. The

blood concentration of immunoreactive insulin, leptin in

patients and insulin resistance indexes was determined.

The distinct increase in blood circulating insulin in pati-

ents with type 2 diabetes mellitus and obesity was found.

In patients with type 2 diabetes mellitus and severe obe-

sity it was detected hiperleptinemia, which is in direct

proportion with increasing BMI. There is a strong corre-

lation between the concentration of leptin and insulin,

leptin and HOMA-IR.

Key words: type 2 diabetes mellitus, obesity, lep-

tkin, insulin, insulin resistance.
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