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Робота є фрагментом спільної наукової розробки 
ДУ «Інститут проблем ендокринної патології ім. В.Я. 
Данилевського НАМН України» та Харківського наці
онального медичного університету за темою: «Дослі
дити роль адипокінів в розвитку кардіоваскулярних 
ускладнень у хворих на цукровий діабет 2 типу з не
алкогольною жировою хворобою печінки» (№ дер
жавної реєстрації 0116 U007262).

Вступ. Ожиріння (ОЖ) є актуальною, медико-со- 
ціальною проблемою сучасності в усьому світі. Ката
строфічне збільшення розповсюдженості ОЖ та його 
ускладнень обумовлює важливість оптимізації пер- 
сонифікованих підходів до діагностики та лікування 
цієї патології. Такі підходи потребують враховування 
всіх патогенетичних аспектів ОЖ. Одним із важливих 
складових патогенезу ОЖ та коморбідної патології є 
розвиток системного низькоінтенсивного запалення 
в організмі, до маркерів якого відноситься кластерін 
[6,9,11,19].

Кластерін (аполіпопротеїн J) -  секреторний гліко- 
протеїн з м.м. ~ 75-80 кДа, гетеродімер, суб’єдиниці 
якого скріплені дисульфідними зв’язками [17,22]. 
Кластерін здатний зв’язуватись з багатьма речови
нами (імуноглобулінами, ліпідами, гепарином, по
верхневими антигенами бактерій, білками системи 
комплементу, лептином тощо) і формувати з ними 
функціональні комплекси. Його функцією вважають 
розщеплення клітинного «сміття» і регуляцію апопто
зу [17].

Кластерін знайдено у печінці, мозку, яєчниках, 
яєчках, серці і кровоносних судинах, секреторні його 
форми -  в біологічних рідинах (плазмі, грудному мо
лоці, спино-мозковій рідині, спермі). Доведено, що 
сироватковий кластерін секретується гепатоцитами 
людини. На експресію кластеріну впливають ендо
токсин (LPS), TNF-a, інтерлейкін-1, а також такі білки, 
як Egr-1, частини комплексу АР-1, HSF1 /  2, Cdx1 /  2 і 
B-Myb [8,22]. Припускається, що будь-яке запален
ня, у т.ч. і жирової тканини при ОЖ, може викликати 
підвищену секрецію кластеріну.

Широкомасштабні дослідження, які були прове
дені серед кавказьких і азіатських популяцій, проде
монстрували зв’язок між рівнем кластеріна і хворо
бою Альцгеймера [7,14-16,18,24]. Через те, що ця 
хвороба частіше зустрічаються у пацієнтів з надлиш
ком ваги і резистентністю до інсуліну [10,20], у світі 
проведено декілька досліджень щодо взаємозв’язку 
між рівнем сироваткового кластеріну і параметрами 
метаболічного синдрому (у т.ч. індексом маси тіла 
(ІМТ), ступенем вісцерального ОЖ, рівнем глюкози

крові) [23]. Однак, їх результати є досить супереч
ливими [13,23], що пояснюється значними розбіж
ностями у когортах осіб, яких було обстежено [19]. В 
Україні такі роботи на теперішній час не проводилися.

Все вищезазначене обумовлює актуальність ви
вчення рівня сироваткового кластеріна у представ
ників української популяції з різною масою тіла в 
залежності від ІМТ, маси жирової тканини, типу її від
кладання та гормонально-метаболічних особливос
тей.

Мета даного дослідження -  оцінити рівень сиро
ваткового кластеріна у мешканців м. Харкова -  пред
ставників української популяції -  в залежності від ін
дексу маси тіла, ступеня та топографії відкладання 
жирової тканини, рівня інсуліну крові.

Об’єкт і методи дослідження. Обстежено 
250 мешканців м. Харкова, середній вік яких склав 
(65,48±11,86) років. У всіх обстежених вимірювала
ся маса тіла (МТ) і визначався ІМТ За величиною ІМТ 
було сформовано 4 групи обстежених:

• група 1 -  пацієнти з надлишковою масою тіла 
(надлМТ) (п = 62 особи; ч /  ж = 46/16);

• група 2 -  пацієнти з ОЖ 1 ступеня (п = 59 осіб; 
ч /  ж = 39/20);

• група 3 -  пацієнти з ОЖ 2 ступеня (п = 45 осіб; 
ч /  ж = 23/22);

• група 4 -  пацієнти з ОЖ 3 ступеня (п = 40 осіб; 
ч /  ж = 17/23).

До групи контролю увійшли 44 практично здорові 
особи з нормальною масою тіла (нМТ) (ч /  ж = 18/26).

До дослідження не залучались особи, які були 
курцями, у зв’язку із можливим впливом табакокурін- 
ня на рівень сироваткового кластеріна [19].

У обстежених вимірювалися обвід талії (ОТ) (м) та 
обвід стегон (ОС) (м). Наявність абдомінального ОЖ 
(абОЖ) визначалась у жінок при ОТ > 0,80 м, у чоло
віків -  > 0,94 м. Окремо в ході дослідження виділяли
ся по дві підгрупи чоловіків і жінок, що мали помірне 
абОЖ і виражене абОЖ, що поєднується з підвище
ним ризиком розвитку супутньої патології. Критерієм 
відбору був розмір ОТ: для чоловіків, відповідно, від 
0,94 до 1,02 м і більше 1,02 м, для жінок, відповідно, 
від 0,8 до 0,88 м і більше 0,88 м [5]. Для визначення 
жирової маси (ЖМ) та активної клітинної маси (АКМ) 
(маса усіх клітин без жирової маси, у яких відбувають
ся метаболічні процеси) [1] використовувався про
грамно-апаратний комплекс «Діамант -  АІСТ-ІРГТ» 
ЗАТ «ДІАМАНТ».

Рівні кластеріну та інсуліну в сироватці крові хво
рих визначали імуноферментним методом з вико-
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Результати обстеження осіб, які були залучені до дослідження
Таблиця.

П оказник Статист.
параметр

Групи обстежених

РнМТ 

(n = 44)

надлМТ 

(n = 62)

ОЖ 

1 ст. 

(n = 59)

ОЖ 

2 ст. 

(n = 45)

ОЖ 

3 ст. 

(n = 40)

Кластерін,
нг/мл

Mean (SD) 109,56 (11,57) 112,99 (6,17) 120,31 (12,53) 128,01 (18,31) 137,25 (21,67)
Р*<0,031

Р**<0,001Median 110,38 111,56 116,34 114,93 145,99

[Q1-Q3] [107,96-114,68] [109,34-117,51] [109,62-126,93] [111,97-140,29] [115,02-156,3]

Інсулін,
м клЕ Д/м л

Mean (SD) 12,82 (6,64) 12,55 (6,38) 16,8 (6,47) 20,31 (7,55) 21,75 (9,43)

Р**<0,001Median 8,99 9,17 14,69 17,93 18,64

[Q1-Q3] [7,92-19,82] [8,16-18,67] [11,04-23,68] [15,38-27,34] [39 ,34-43 ,32 ]

НОМА-ІЧ

Mean(SD) 1,81(0,71) 2,96(1,71) 4,00(1,62) 4,74(1,93) 5,7(2,94)

Р***<0,001Median 1,70 2,19 3,60 4,21 4,81

[Q1-Q3] [1,50-1,84] [1,63-4,21] [2 ,68-5 ,48] [3 ,36-6 ,07] [3,47-7,4)

Ж ирова
маса,

кг

Mean(SD) Mean (SD) 14,37 (3,31) 19,27 (3,31) 30,18 (3,48) 38,83 (3,75)

Р***<0,001Median Median 14,84 19,49 29,59 38,57

[Q1-Q3] [Q1-Q3] [12,23-16,55] [17,1-21,30] [27,36-32,69] [37,14-40,77]

Активна 
кл ітинна 
маса, кг

Mean (SD) 33,89 (5,2) 39,13 (4,92) 41,90 (5,43) 42,68 (5,66) 45,84(5,61)

Р***<0,001Median 30,57 41,35 44,35 44,75 45,21

[Q1-Q3] [29,57-39,42] [33,09-42,78] [35 ,42-45,59] [37,56-47,64] [40,91-51,30]

Обвід талії, 
см

Mean(SD) 79,9(13,27) 88,65(10,66) 102,25(11,71) 108,71(12,16) 119,33(11,78)

Р***<0,001Median 78,00 90,00 100,00 106,00 120,00

[Q1-Q3] [78 ,00-90 ,00 ] [79 ,0-98 ,00 ] [94,00-110,00] [99,00-118,00] [110,00-129,50]

Обвід
стегон,

см

Mean(SD) 96,99(6,32) 100,06(7,10) 108,98(11,02) 111,42(10,82) 124,15(15,80)

Р***<0,001Median 97,00 100,00 108,00 113,00 123,50

[Q1-Q3] [92,00-100,00] [96,00-105,00] [102,00-112,00] [102,00-118,00] [113,00-130,00]

Примітка: * -  Р -  відмінності за середніми у осіб із надлишковою масою тіла у порівнянні з особами з нормальною масою тіла. ** -  Р -  
відмінності за середніми у осіб із надлишковою масою тіла у порівнянні з особами з ОЖ 1,2 та 3 ст. *** -  Р -  відмінності за всіма середніми 
у порівнянні з особами з нормальною масою тіла.

ристанням комерційних тест-систем Human Clusterin 
ELISA («BioVendor», Чеська Республіка) та INSULIN 
ELISA KIT («Monobind», США). Дослідження прово
дились в біохімічному відділі центральної науково- 
дослідної лабораторії Харківського національного 
медичного університету МОЗ України на імунофер- 
ментному аналізаторі «Labline-90» (Австрія).

Визначено також індекс інсулінорезистентнос- 
ті (НОМА-IR), який розраховувався за формулою: 
[НОМА-IR = (глікемія натще (ммоль /  л) * інсулін 
натще (мкЕД /  л)) /  22,5]. Нормальним цей показник 
вважався на рівні від 0 до 2,7. При значенні НОМА-ІР 
від 2,7 до 4,0 діагностувалося помірне, а понад 4,00 -  
суттєве зниження чутливості тканини до інсуліну.

Обробка клініко-функціональних результатів про
водилася методами описового статистичного аналізу.

Результати дослідження та їх обговорення. 
Встановлено, що рівень сироваткового кластері- 
на у пацієнтів із ОЖ 1, 2 і 3 ст. був статистично зна
чуще вищим, ніж у осіб із нМТ (у 1,1; 1,2 та 1,3 раз) 
та надлМТ (у 1,1; 1,1 та 1,2 раз) (табл.). Обстежені 
пацієнти з надлМТ та нМТ мали відмінності щодо 
цього показника на рівні вірогідності (p<0,031). Між

рівнем сироваткового кластеріна і ІМТ виявлено пря
мий кореляційний зв’язок (рівень кореляції г = 0,543,
р<0,001).

При проведенні даного дослідження вперше в 
Україні було оцінено рівень сироваткового кластеріна 
в залежності від таких параметрів складу тіла: ЖМ та 
АКМ.

Встановлено, що вміст кластеріну у сироватці 
крові при зростанні ЖМ і АКМ у осіб із надлМТ та ОЖ 
1, 2 та 3 ст. також збільшувався (рис. 1): виявлено 
прямий кореляційний зв’язок між рівнем кластеріну 
у сироватці крові і ЖМ та АКМ (р<0,001 та р<0,001). 
Ступінь кореляції -  із ЖМ -  г = 0,561, із АКМ -  г = 0,403.

При збільшенні ІМТ відношення АКМ/ЖМ знижу
валось з 2,4 (при нМТ) до 2,0 (надлМТ); 1,4; 1,1 та 0,9 
(ОЖ 1ст., ОЖ 2 ст., ОЖ 3 ст. відповідно). Між співвід
ношенням АКМ до ЖМ та сироватковим кластеріном 
виявлено негативний кореляційний зв’язок (ступінь 
кореляції г = -  0,3571, р<0,001).

За даними проведеного дослідження встановле
но, що рівень кластеріна у сироватці крові залежить 
не тільки від ступеня загального жировідкладення, 
але й наявності та ступеню абдомінального ОЖ (рис.
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Рис. 1. Залежність рівня сироваткового кластеріна 
від жирової', активної' клітинної' маси та відношення 

активної' клітинної' маси до жирової.

2). У осіб із наявністю вираженого абОЖ він був ста
тистично значуще вищим як у порівнянні з особами 
із помірним абОЖ (р<0,001), так і з тими, у кого ОТ 
реєструвався на рівні норми (р<0,001), відповідно 
(126,77 ±19,54) нг/мл проти (115,45 ± 10,20) нг/мл та 
(111,35 ±12,40) нг/мл.

Виявлено позитивний кореляційний зв’язок між 
рівнем кластеріна сироватки крові і ОТ та ОС (рівень 
кореляції г = 0,4395 (р<0,001) та г = 0,4948, (р<0,001) 
відповідно). Таким чином, і вісцеральна жирова тка
нина, і глютеофеморальне жирове депо прямо впли
вають на рівень експресії кластеріна.

Наявність та ступень абдомінального ОЖ визна
чає як чутливість тканин до інсуліну, так і рівень інсу-

Рис. 2. Вміст сироваткового кластеріна в залежності
від наявності та ступеня абдомінального ожиріння.

ліну крові. Зростання рівня кластеріна реєструється 
також при патологіях, в патогенезі яких важливу роль 
відіграють порушення чутливості до інсуліну [5]. При 
проведенні дослідження було оцінено рівень класте
ріна сироватки крові в залежності від індексу інсулі- 
норезистентності НОМА при різній масі тіла.

Доведено, що у осіб із нМТ НОМА-ІР не перевищу
вав нормальних значень. У групі пацієнтів із надлМТ 
він реєструвався на рівні вище норми -  (2,96 ± 1,71) і 
статистично значуще (р<0,001, в 1,6 рази) відрізняв
ся від показника в групі обстежених із нМТ. Але най
більшим цей індекс був у пацієнтів із ОЖ. У осіб із ОЖ 
1,2 та 3 ст. він перевищував середній показник в групі 
із нМТ в 2,2; 2,6 та в 3,1 рази відповідно.

При оцінці зв’язків НОМА-ІР із сироватковим 
кластеріном визначено, що рівень кореляції між 
цими показниками реєструється на рівні (г = 0,7449, 
(р<0,001) (рис. 3). Це ще раз свідчить про наявність 
зв’язку між системним запаленням (маркером якого 
є кластерін) та чутливістю тканин до інсуліну. Дані під
тверджуються і рядом досліджень [2-4].

Визначено, що при зниженні чутливості тканин до 
інсуліну у осіб із ОЖ 1, 2 та 3 ст. рівень інсуліну був 
значуще вищим, ніж у осіб із нМТ та надлМТ (р<0,001, 
р<0,001). В той же час вміст інсуліну в крові у групі 
осіб із нМТ та надлМТ вірогідно не відрізнявся (див. 
табл.), що є суттєвою відмінністю між особами з 
надлМТ та ОЖ.

Зростання рівня інсуліну крові корелювало зі 
збільшенням кластеріну (рис. 4). Кореляційний 
зв’язок цих двох параметрів був прямим і статистич
но значущим (рівень кореляції г = 0,7486, р<0,001).

Підсумовуючи результати дослідження, слід за
значити, що особи з ОЖ мають вищий рівень сиро
ваткового кластеріну, у порівнянні з особами із нМТ 
та надлМТ, що свідчить про наявність у них більш ви
разного системного запалення в організмі.

Доведено, що рівень сироваткового кластеріна, а 
отже і інтенсивність системного запалення корелює в 
першу чергу з рівнем інсуліну крові, індексом НОМА, 
вмістом ЖМ та ІМТ. Тобто, визначальним фактором 
розвитку системного запалення є зростання загаль
ної маси тіла в першу чергу за рахунок накопичення
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Рис. 3. Залежність вмісту сироваткового кластеріна 
від індексу НОМА.

жирової тканини, і це запалення має прямий зв’язок 
із чутливістю тканин до інсуліну.

Результати проведеного дослідження спів
падають з даними, отриманими при обстеженні 
представників корейської популяції [19]. При про
веденні останнього було виявлено, що рівень си
роваткового кластеріна, який корелював із вмістом 
у крові С-реактивного протеїну, сечової кислоти, 
ферритіну та ретинолзв’язуючого протеїну-4, суттє
во зростав у осіб із збільшеною масою тіла. Однак, 
зв’язок рівня сироваткового кластеріна з показника
ми складу тіла, в першу чергу з ЖМ, корейськими на
уковцями не оцінювався.

Висновки
1. Пацієнти з ожирінням мають вірогідно вищий 

рівень кластеріну крові у порівнянні з особами з 
надлишковою масою тіла, що засвідчує наявність 
у них збільшеного ризику системного запалення в 
організмі.

2. Розвиток системного запалення в організмі у 
хворих з ожирінням пов’язаний із зростанням маси 
тіла, в першу чергу, за рахунок накопичення жирової 
тканини.

Рис. 4. Залежність вмісту сироваткового кластеріна від 
рівня інсуліну крові.

3. При розробці персоніфікованих підходів до лі
кування ожиріння, треба враховувати факт наявності 
та ступеня системного запалення в організмі, яке ви
значається за рівнем в циркуляції секреторного гліко- 
протеїна кластеріну.

Перспективи подальших досліджень. Пер
спективними у подальшому є більш детальне дослі
дження ролі сироваткового кластеріна в процесах 
атерогенезу при ОЖ. Сьогодні однозначно не ви
значено зв’язок сироваткового кластеріна і атеро
склерозу, в т.ч. при ОЖ. Існують повідомлення, що 
підвищена експресія кластеріна пригнічує міграцію, 
адгезію і проліферацію клітин гладких м’язів судин і 
творить захисну дію на ендотеліальні клітини, тобто 
гальмує судинне запалення і атеросклероз [21]. Але 
інші автори вказують на те, що дефіцит гена класте
ріна у гризунів зменшує гіперплазію неоінтими [12]. 
Неоднозначність ролі кластеріна в розвитку серцево- 
судинної патології в осіб із надлишком жирової тка
нини обумовлює актуальність дослідження в подаль
шому рівня сироваткового кластеріна в осіб із різною 
масою тіла в залежності від характеру цієї патології.
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УДК 616.056.52:616-036.22-08
КЛАСТЕРІН, ЯК МАРКЕР СИСТЕМНОГО ЗАПАЛЕННЯ У ОСІБ ІЗ РІЗНОЮ МАСОЮ ТІЛА 
Місюра К. В., Кравчун П. П.
Резюме. В роботі наводяться дані про дослідження рівня сироваткового кластеріну у 250 дорос

лих мешканців м. Харкова -  представників української популяції -  в залежності від індексу маси тіла, 
ступеня і топографії відкладення жирової тканини, рівня інсуліну крові. Встановлено, що пацієнти з 
ожирінням мають достовірно вищий рівень кластеріна крові в порівнянні з особами з нормальною і 
надлишковою масою тіла, що свідчить про наявність у них збільшеного ризику системного запален
ня в організмі, яке супроводжується зниженням чутливості тканин до інсуліну.

Ключові слова: ожиріння, надлишкова маса тіла, кластерін.

УДК 616.056.52:616-036.22-08
КЛАСТЕРИН, КАК МАРКЕР СИСТЕМНОГО ВОСПАЛЕНИЯ У ЛИЦ С РАЗНОЙ МАССОЙ ТЕЛА 
Мисюра Е. В., Кравчун П. П.
Резюме. В работе приводятся данные об исследовании уровня сывороточного кластерина у 250 

взрослых жителей г Харькова -  представителей украинской популяции -  в зависимости от индек
са массы тела, степени и топографии отложения жировой ткани, уровня инсулина крови. Установ
лено, что пациенты с ожирением имеют достоверно более высокий уровень кластерина крови по 
сравнению с лицами с нормальной и избыточной массой тела, что свидетельствует о наличии у них 
увеличенного риска системного воспаления в организме, сопровождающегося снижением чувстви
тельности тканей к инсулину.

Ключевые слова: ожирение, избыточная масса тела, кластерин.

UDC 616.056.52:616-036.22-08
CLUSTERIN AS AN INDICATOR OF SYSTEMIC INFLAMMATION IN INDIVIDUALS WITH DIFFERENT 

BODY MASS
Misiura K. V., Kravchun P. P.
Abstract. The catastrophic increase in the prevalence of obesity and its complications shows the im

portance of optimizing personalized approaches to diagnose and treat this disease. Such approaches re
quire to consider all aspects of the pathogenesis of obesity. One important component of the pathogenesis 
of obesity and comorbid diseases is the development of low systemic inflammation in the body, where
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clusterin refers to its modern indicators. There were conducted several studies on the relationship between 
levels of serum clusterin and parameters of metabolic syndrome. However, due to significant differences in 
the cohorts of people examined, their results are rather controversial. In Ukraine, at present such studies 
haven’t been conducted.

Research objective. Rate serum clusterin of Kharkov citizens -  representatives of the Ukrainian popula
tion -  depending on body mass index, degree and topography of fat deposition, blood insulin levels.

Research subject and methods. The study involved 250 Kharkov citizens, who were measured in basic 
anthropometric indicators, fat weight by bioelectrical impedance analysis, clusterin and insulin levels in 
blood by ELISA; HOMA insulin resistance index was also calculated.

Research results and their discussion. Obese people compared to individuals with normal BMI and 
overweight BMI have higher serum clusterin level, which indicates that they have a clear systemic body 
inflammation.

Serum clusterin level correlates primarily with blood insulin levels, HOMA index, body fat content and 
body mass index.

Among individuals with the expressed abdominal obesity, it was statistically significantly higher as com
pared to people with moderate abdominal obesity (p < 0,001), and those whose waist circumference was 
registered at the level (p < 0,001), respectively (126, 77 ± 19,54) ng/mL vs (115,45 ± 10,20) ng/ml and 
(111,35 ± 12,40) ng/ml.

Conclusions. Taking into account that according to the existed data, clusterin is an indicator of systemic 
inflammation in the body, its development in patients with obesity is associated with an increase in body 
weight, primarily due to the accumulation of adipose tissue.

In developing personalized approaches to treat obesity, we must consider the existence and degree 
of systemic inflammation in the body, which is defined by the level of secretory glycoprotein -  clusterin in 
circulation.

Keywords: obesity, overweight, clusterin.
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