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ÂÑÒÓÏÓðàæåííÿ ñóäèí – ì³êðî- òà ìàêðîàíã³îïàò³¿º îñíîâíîþ ïðè÷èíîþ ³íâàë³äèçàö³¿ òà ñìåðò³õâîðèõ íà öóêðîâèé ä³àáåò [5]. Åíäîòåë³àëüíàäèñôóíêö³ÿ – ðàíí³é ³ âàæëèâèé åòàï ðîçâèòêóä³àáåòè÷íèõ àíã³îïàò³é [19]. Ôóíêö³îíàëüíèé ñòàíåíäîòåë³þ õàðàêòåðèçóºòüñÿ, ç îäíîãî áîêó, åí-äîòåë³é-çàëåæíîþ ðåëàêñàö³ºþ, ç ³íøîãî – âì³ñ-òîì åíäîòåë³àëüíèõ âàçîàêòèâíèõ ÷èííèê³â óñèðîâàòö³ êðîâ³. Êîíöåíòðàö³ÿ öèðêóëþþ÷îãî êë³-òèííîãî ô³áðîíåêòèíó ìîæå áóòè îäíèì ³ç ìàð-êåð³â åíäîòåë³àëüíî¿ àêòèâàö³¿.Ô³áðîíåêòèí – öå ãë³êîïðîòå¿í, ùî ì³ñòèòü-ñÿ ó ïëàçì³, åêñòðàöåëþëÿðíîìó ìàòðèêñ³, íà ïî-âåðõí³ êë³òèí. Â³í ñïðèÿº âçàºìîä³ÿì "êë³òèíà-êë³òèíà", "êë³òèíà-åêñòðàöåëþëÿðíèé ìàòðèêñ",áåðå ó÷àñòü ó ôîðìóâàíí³ òà ðåêîíñòðóêö³¿ òêà-íèí [8]. Ð³çí³ ôóíêö³îíàëüíî àêòèâí³ ä³ëÿíêè ìî-ëåêóëè ô³áðîíåêòèíó êîäóþòüñÿ îäíèì ãåíîì, àð³çíèöþ ó ïåðâèíí³é ñòðóêòóð³ îáóìîâëåíî àëü-òåðíàòèâíèì ñïëàéñèíãîì ïåðâèííî¿ ì-ÐÍÊ [9].Á³ëüø³ñòü ïëàçìîâîãî ô³áðîíåêòèíó ñèíòåçóºòü-ñÿ ó ïå÷³íö³ ³ íå ìàº åêñòðàäîìåíîâîãî ñåãìåí-òà. Ô³áðîíåêòèí ñóáåíäîòåë³àëüíîãî øàðó òàìàòðèêñó ñïîëó÷íî¿ òêàíèíè ïðîäóêóºòüñÿ ëî-êàëüíî åíäîòåë³àëüíèìè, ãëàäåíüêîì'ÿçîâèìèêë³òèíàìè òà ô³áðîáëàñòàìè ³ ÷àñòî ì³ñòèòüñòðóêòóðíèé åêñòðàäîìåí òèïó 3 – ED-A [20].Çàçâè÷àé 1-2% çàãàëüíîãî ô³áðîíåêòèíó ïëàç-ìè – öå êë³òèííèé ô³áðîíåêòèí.Ï³äâèùåííÿ ð³âíÿ ô³áðîíåêòèíó ñïîñòåð³-ãàºòüñÿ çà ðåâìàòî¿äíîãî àðòðèòó, êîëàãåíîç³â,åêëàìïñ³¿, ãîñòðî¿ òðàâìè, ñåïñèñó, òðîìáîçó,òðîìáîöèòîïåí³÷íî¿ ïóðïóðè [7, 12, 16, 17]. Ö³ñïîñòåðåæåííÿ âêàçóþòü íà òå, ùî âíóòð³øíüî-êë³òèííå íàêîïè÷åííÿ êë³òèííîãî ô³áðîíåêòèíóâ³äîáðàæàº óðàæåííÿ êðîâîíîñíèõ ñóäèí. Óðà-æåííÿ ñóäèííî¿ ñò³íêè ç õàðàêòåðíèìè çì³íàìèåíäîòåë³àëüíîãî åêñòðàöåëþëÿðíîãî ìàòðèêñóâ³äáóâàþòüñÿ òàêîæ ³ çà öóêðîâîãî ä³àáåòó. Íà-êîïè÷åííÿ ïðîòå¿í³â ó ñóáåíäîòåë³àëüíîìó ìàò-ðèêñ³ ó õâîðèõ íà öóêðîâèé ä³àáåò íà ì³êðîïðå-ïàðàòàõ ìàþòü âèãëÿä ñêóï÷åíü Øèôô-ïîçèòèâ-

íèõ ðå÷îâèí, ùî ì³ñòÿòü ëàì³íèí, êîëàãåí IV òèïó,ô³áðîíåêòèí [3]. Îòæå, âì³ñò ô³áðîíåêòèíó âïëàçì³ êðîâ³ ìîæå â³äîáðàæàòè çì³íè ìàòðèêñóòà óðàæåííÿ ñóäèííî¿ ñò³íêè ó õâîðèõ íà öóêðî-âèé ä³àáåò.Ìåòîþ íàøîãî äîñë³äæåííÿ áóëî âèâ÷åííÿâì³ñòó ô³áðîíåêòèíó â ñèðîâàòö³ êðîâ³ õâîðèõíà öóêðîâèé ä³àáåò 2-ãî òèïó ç ð³çíîþ ìàñîþò³ëà òà îñ³á ç îæèð³ííÿì.
ÌÀÒÅÐ²ÀË ² ÌÅÒÎÄÈÎáñòåæåíî 108 îñ³á, ñåðåä íèõ 64 õâîðèõ íàöóêðîâèé ä³àáåò 2-ãî òèïó, ÿêèõ ðîçïîä³ëèëè íàòàê³ ãðóïè: 32 ïàö³ºíòè ç îæèð³ííÿì ³ 32 – ç íîð-ìàëüíîþ ìàñîþ ò³ëà, 44 îñîáè áåç öóêðîâîãîä³àáåòó, ñåðåä íèõ 22 îñîáè ç íîðìàëüíîþ ìà-ñîþ ò³ëà òà 22 îñîáè ç îæèð³ííÿì.Ä³àãíîç öóêðîâîãî ä³àáåòó 2-ãî òèïó âñòàíîâ-ëþâàëè çã³äíî ç êðèòåð³ÿìè ÂÎÎÇ (1999). Ïàö³ºí-òàì ç îæèð³ííÿì ³ç ìåòîþ âèêëþ÷åííÿ öóêðîâî-ãî ä³àáåòó òà ïîðóøåííÿ òîëåðàíòíîñò³ äî ãëþ-êîçè ïðîâîäèëè ñòàíäàðòíèé òåñò òîëåðàíòíîñò³äî ãëþêîçè. Äëÿ âñòàíîâëåííÿ ä³àãíîçó îæè-ð³ííÿ âèçíà÷àëè ³íäåêñ ìàñè ò³ëà (²ÌÒ) òà îê-ðóæí³ñòü òàë³¿. Îæèð³ííÿ ä³àãíîñòóâàëè çà²ÌÒ>30 êã/ì2. Îêðóæí³ñòü òàë³¿ â îñ³á îæèð³ííÿìñêëàäàëà >80 ñì ó æ³íîê ³ >94 ñì ó ÷îëîâ³ê³â, ùîáóëî ï³äñòàâîþ äëÿ âñòàíîâëåííÿ ä³àãíîçó îæè-ð³ííÿ öåíòðàëüíîãî òèïó [2].Äî äîñë³äæåííÿ íå âêëþ÷àëè ïàö³ºíò³â, ÿê³îòðèìóâàëè ïðåïàðàòè, çäàòí³ âïëèâàòè íà ôóí-êö³îíàëüíèé ñòàí åíäîòåë³þ, à ñàìå: ã³ïîë³ï³äå-ì³÷í³ çàñîáè, ³íã³á³òîðè àíã³îòåíçèíïåðåòâîðþ-þ÷îãî ôåðìåíòó, áëîêàòîðè ðåöåïòîð³â äîàíã³îòåíçèíó II, áëîêàòîðè êàëüö³ºâèõ êàíàë³â, í³ò-ðàòè, ãîðìîíàëüí³ êîíòðàöåïòèâí³ çàñîáè, ïðå-ïàðàòè çàì³ñíî¿ ãîðìîíàëüíî¿ òåðàï³¿.Ãë³êåì³þ âèçíà÷àëè íàòùå áåçïîñåðåäíüî óòèõ çðàçêàõ âåíîçíî¿ êðîâ³, ÿê³ âèêîðèñòîâóâà-ëè äëÿ ïîäàëüøèõ äîñë³äæåíü. Òàêîæ äîñë³äæó-âàëè ð³âåíü ãë³êîâàíîãî ãåìîãëîá³íó òà ë³ï³äíèéñïåêòð êðîâ³. Äàí³ íàâåäåíî ó òàáëèö³ 1.Âèçíà÷åííÿ ð³âíÿ ô³áðîíåêòèíó çä³éñíþâà-
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ëè ³ìóíîôåðìåíòíèì ìåòîäîì ³ç âèêîðèñòàííÿìñîðáö³éíèõ êîëîíîê Àmprer (Amersham Lifesilen-ce) òà òåñò-ñèñòåì Amersham pharmacia biotech(Âåëèêà Áðèòàí³ÿ). Äîñë³äæåííÿ ïðîâîäèëè íàïëîøêîâîìó ELISA-àíàë³çàòîð³ Stat Fax-303 Plus(ÑØÀ).Ñòàòèñòè÷íó îáðîáêó äàíèõ âèêîíóâàëè ìå-òîäàìè âàð³àö³éíî¿ òà îïèñîâî¿ ñòàòèñòèêè çàäîïîìîãîþ ñòàíäàðòíîãî ïàêåòà ñòàòèñòè÷íîãîðîçðàõóíêó äàíèõ ïðîãðàìè Microsoft Excel 2003.Â³ðîã³äí³ñòü â³äì³ííîñòåé âèçíà÷àëè çà êðèòå-ð³ºì t Ñòüþäåíòà. Ð³çíèöþ ââàæàëè â³ðîã³äíîþçà ð<0,05.
ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍßÂì³ñò ô³áðîíåêòèíó â ñèðîâàòö³ êðîâ³ õâî-ðèõ íà öóêðîâèé ä³àáåò 2-ãî òèïó ç îæèð³ííÿìñêëàäàâ 395,1±44,1 ïìîëü/ìë, ó ñèðîâàòö³ êðîâ³õâîðèõ íà öóêðîâèé ä³àáåò ³ç íîðìàëüíîþ ìà-ñîþ ò³ëà – 328,17±39,82 ïìîëü/ìë. Ó ãðóï³ îñ³áç îæèð³ííÿì áåç öóêðîâîãî ä³àáåòó ñèðîâàòêî-âèé ð³âåíü ô³áðîíåêòèíó ñêëàâ 254,76±±34,7 ïìîëü/ìë, â îñ³á áåç öóêðîâîãî ä³àáåòó çíîðìàëüíîþ ìàñîþ ò³ëà – 225,64±33,93 ïìîëü/ìë.Îòæå, íàéâèùèì ð³âåíü ô³áðîíåêòèíó âèÿ-âèâñÿ ó ãðóï³ õâîðèõ íà öóêðîâèé ä³àáåò 2-ãîòèïó ç îæèð³ííÿì, íàéíèæ÷èì – ó ãðóï³ îñ³á áåçöóêðîâîãî ä³àáåòó ç íîðìàëüíîþ ìàñîþ ò³ëà,ð³çíèöÿ ó äàíîìó ïîêàçíèêó ì³æ öèìè ãðóïàìè

ñêëàëà 55,07% ³ áóëà ñòàòèñòè÷íî â³ðîã³äíîþ(ð<0,05). Ð³âåíü ô³áðîíåêòèíó â ñèðîâàòö³ êðîâ³õâîðèõ íà öóêðîâèé ä³àáåò 2-ãî òèïó ç íîðìàëü-íîþ ìàñîþ ò³ëà áóâ â³ðîã³äíî á³ëüøèì íà 45,43%çà òàêèé â îñ³á ³ç íîðìàëüíîþ ìàñîþ ò³ëà áåçöóêðîâîãî ä³àáåòó (ð<0,05; ðèñ. 1).

                                                   
                                                   

                                                   
                                                   

                                       
                                       

                                                                
                                                                

                                                   
                                                   

                                                   
                                                   
                                                   

                                                   
                                                   
                                                   

                                       
                                       
                                       

                                                                
                                                                
                                                                

                                                   
                                                   
                                                   

                                                   
                                                   
                                                   
                                                   

                                                   
                                                   
                                                   
                                                   

                                       
                                       
                                       
                                       

                                                                
                                                                
                                                                
                                                                

                                                   
                                                   
                                                   
                                                   

                                                   
                                                   
                                                   
                                                   

                                                   
                                                   
                                                   
                                                   

                                       
                                       
                                       
                                       

                                                                
                                                                
                                                                
                                                                

                                                   
                                                   
                                                   
                                                   

Показник Хворі на цукровийдіабет зожирінням
Пацієнтизожирінням

Хворі на цукровийдіабет із нормальноюмасою тіла
Особи знормальноюмасою тілаn 32 22 32 22Вік, роки 52,56±7,66 51,31±5,42 53,25±5,52 50,81±6,80ІМТ, кг/м 36,51±3,75 36,38±3,49 23,1±2,41 22,73±1,85Глікемія натще,ммоль/л 9,71±2,25 4,6±0,89 9,61±2,83 4,65±0,80

Глікованийгемоглобін, % 9,9±1,72 5,74±0,34 9,41±2,29 5,25±0,44
Загальнийхолестерин,ммоль/л 6,61±1,66 6,13±1,69 6,3±1,61 3,83±0,66
Ліпопротеїнивисокої щільності,ммоль/л 0,98±0,15 0,99±0,11 1,08±0,20 1,4±0,2
Ліпопротеїнинизької щільності,ммоль/л 3,7±0,8 3,5±0,4 3,2±0,8 2,3±0,2
Тригліцериди,ммоль/л 2,75±0,81 2,36±0,57 2,34+0,79 1,66±0,30

 Òàáëèöÿ 1Êë³í³êî-ëàáîðàòîðíà õàðàêòåðèñòèêà îáñòåæåíèõ

2

Ðèñ. 1. Âì³ñò ô³áðîíåêòèíó â ñèðîâàòö³ êðîâ³õâîðèõ íà öóêðîâèé ä³àáåò 2-ãî òèïó òà îñ³á çîæèð³ííÿì. Â³ðîã³äíà ð³çíèöÿ: * – ì³æ ãðóïàìèõâîðèõ íà öóêðîâèé ä³àáåò ç îæèð³ííÿì òàïàö³ºíòàìè ç îæèð³ííÿì áåç ä³àáåòó;** – ì³æ ãðóïîþ õâîðèõ íà öóêðîâèé ä³àáåò ³çíîðìàëüíîþ ìàñîþ ò³ëà òà ãðóïîþ êîíòðîëþ;# – ì³æ ãðóïàìè õâîðèõ íà öóêðîâèé ä³àáåò çîæèð³ííÿì ³ õâîðèõ íà öóêðîâèé ä³àáåò ³çíîðìàëüíîþ ìàñîþ ò³ëà;*** – ì³æ ãðóïàìè ïàö³ºíò³â ç îæèð³ííÿì áåçä³àáåòó òà êîíòðîëüíîþ.
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Îòæå, âì³ñò ô³áðîíåêòèíó áóâ â³ðîã³äíî á³ëü-øèì ó ãðóïàõ õâîðèõ íà öóêðîâèé ä³àáåò ÿê çîæèð³ííÿì, òàê ³ ç íîðìàëüíîþ ìàñîþ ò³ëà ïî-ð³âíÿíî ç â³äïîâ³äíèìè ãðóïàìè îñ³á áåç ä³àáå-òó. Òîáòî, öóêðîâèé ä³àáåò 2-ãî òèïó ñóïðîâîä-æóºòüñÿ ï³äâèùåííÿì âì³ñòó ô³áðîíåêòèíó âñèðîâàòö³ êðîâ³.Ìîæíà çðîáèòè ïðèïóùåííÿ, ùî ó ï³äâèùåíí³âì³ñòó ô³áðîíåêòèíó ïåâíó ðîëü â³ä³ãðàº ã³ïåð-ãë³êåì³ÿ, ùî ï³äòâåðäèëîñÿ äàíèìè êîðåëÿö³é-íîãî àíàë³çó. Âèÿâëåíî ñòàòèñòè÷íî â³ðîã³äíèéïðÿìèé êîðåëÿö³éíèé çâ'ÿçîê ì³æ ãë³êåì³ºþ íà-òùå, ð³âíåì ãë³êîâàíîãî ãåìîãëîá³íó òà âì³ñòîìô³áðîíåêòèíó â ñèðîâàòö³ êðîâ³. Ó ãðóï³ õâîðèõíà öóêðîâèé ä³àáåò ç îæèð³ííÿì êîåô³ö³ºíòèêîðåëÿö³¿ äëÿ öèõ ïîêàçíèê³â ñêëàëè r=0,408 ³r=0,4 â³äïîâ³äíî (ð<0,05). Ó ãðóï³ îñ³á ç îæèð³í-íÿì áåç öóêðîâîãî ä³àáåòó êîðåëÿö³éíîãî çâ'ÿç-êó ì³æ âêàçàíèìè ïîêàçíèêàìè íå âñòàíîâëåíî.Äëÿ ãðóïè õâîðèõ íà öóêðîâèé ä³àáåò ³ç íîð-ìàëüíîþ ìàñîþ ò³ëà òåæ çíàéäåíî â³ðîã³äíèéïðÿìèé êîðåëÿö³éíèé çâ'ÿçîê ì³æ ãë³êåì³ºþ íà-òùå, ð³âíåì ãë³êîâàíîãî ãåìîãëîá³íó íà ìîìåíòîáñòåæåííÿ òà âì³ñòîì ô³áðîíåêòèíó â ñèðîâàòö³êðîâ³: r=0,60 ³ r=0,72 â³äïîâ³äíî (ð<0,05). Ó ãðó-ï³ îñ³á ³ç íîðìàëüíîþ ìàñîþ ò³ëà áåç öóêðîâîãîä³àáåòó êîðåëÿö³éíîãî çâ'ÿçêó ì³æ ð³âíåì ãë³êî-âàíîãî ãåìîãëîá³íó òà âì³ñòîì ô³áðîíåêòèíó íåâèÿâëåíî.Òàêîæ â³äçíà÷åíî â³ðîã³äíî á³ëüøèé âì³ñòô³áðîíåêòèíó â ñèðîâàòö³ êðîâ³ ïàö³ºíò³â ç îæè-ð³ííÿì áåç öóêðîâîãî ä³àáåòó ïîð³âíÿíî ç îñî-áàìè ç íîðìàëüíîþ ìàñîþ ò³ëà áåç öóêðîâîãîä³àáåòó íà 12,9% (ð<0,05). Äëÿ õâîðèõ íà öóê-ðîâèé ä³àáåò 2-ãî òèïó âèÿâëåíî ñòàòèñòè÷íîá³ëüøèé íà 20,38% ð³âåíü ô³áðîíåêòèíó ó ïà-ö³ºíò³â ç îæèð³ííÿì ïîð³âíÿíî ç õâîðèìè ç íîð-ìàëüíîþ ìàñîþ ò³ëà (ð<0,05).Îòæå, âèÿâëåíî â³ðîã³äíî á³ëüøèé ð³âåíü ô³á-ðîíåêòèíó â ãðóïàõ ëþäåé ç îæèð³ííÿì ÿê ³ç öóê-ðîâèì ä³àáåòîì, òàê ³ áåç íüîãî, ïîð³âíÿíî çâ³äïîâ³äíèìè ãðóïàìè ç íîðìàëüíîþ ìàñîþ ò³ëà.Öå âêàçóº íà òå, ùî îæèð³ííÿ òàêîæ âèêëèêàºï³äâèùåííÿ ð³âíÿ ô³áðîíåêòèíó íåçàëåæíî â³äíàÿâíîñò³ àáî â³äñóòíîñò³ öóêðîâîãî ä³àáåòó.Öå ïðèïóùåííÿ áóëî ï³äòâåðäæåíî äàíèìèêîðåëÿö³éíîãî àíàë³çó: âèÿâëåíî ñòàòèñòè÷íîâ³ðîã³äíèé ïðÿìèé êîðåëÿö³éíèé çâ'ÿçîê ì³æâì³ñòîì ô³áðîíåêòèíó â ñèðîâàòö³ êðîâ³ òà ³í-äåêñîì ìàñè ò³ëà. Ó ãðóï³ õâîðèõ íà öóêðîâèéä³àáåò ç îæèð³ííÿì êîåô³ö³ºíò êîðåëÿö³¿ ñêëàâr=0,58 (ð<0,05), äëÿ ïàö³ºíò³â ç îæèð³ííÿì áóç

öóêðîâîãî ä³àáåòó – r=0,57 (ð<0,05). Ó ãðóï³ îñ³á³ç íîðìàëüíîþ ìàñîþ ò³ëà áåç ä³àáåòó, à òàêîæâ ãðóï³ õâîðèõ íà öóêðîâèé ä³àáåò ³ç íîðìàëü-íîþ ìàñîþ ò³ëà êîðåëÿö³éíîãî çâ'ÿçêó ì³æ âêà-çàíèìè ïîêàçíèêàìè íå ñïîñòåð³ãàëîñÿ.Ï³äâèùåííÿ ð³âíÿ ô³áðîíåêòèíó â ñèðîâàòö³êðîâ³ õâîðèõ íà öóêðîâèé ä³àáåò 2-ãî òèïó çîæèð³ííÿì ³ íîðìàëüíîþ ìàñîþ ò³ëà, à òàêîæïàö³ºíò³â ç îæèð³ííÿì áåç ä³àáåòó ìîæå áóòèïîâ'ÿçàíî ç äèñë³ï³äåì³ºþ, ùî ¿¿ áóëî âèÿâëåíîó öèõ ãðóïàõ. Öå òàêîæ ï³äòâåðäæåíî ðåçóëüòà-òàìè êîðåëÿö³éíîãî àíàë³çó.Âèÿâëåíî â³ðîã³äíèé ïðÿìèé êîðåëÿö³éíèéçâ'ÿçîê ì³æ ð³âíÿìè çàãàëüíîãî õîëåñòåðèíó,òðèãë³öåðèä³â ³ âì³ñòîì ô³áðîíåêòèíó â ñèðî-âàòö³ êðîâ³. Ó ãðóï³ õâîðèõ íà öóêðîâèé ä³àáåò2-ãî òèïó ç îæèð³ííÿì êîåô³ö³ºíòè êîðåëÿö³¿ñêëàëè r=0,49 ³ r=0,57 â³äïîâ³äíî (ð<0,05), ó ãðóï³ïàö³ºíò³â ç îæèð³ííÿì áåç öóêðîâîãî ä³àáåòó –r=0,59 ³ r=0,71 â³äïîâ³äíî (ð<0,05), ó ãðóï³ õâî-ðèõ íà öóêðîâèé ä³àáåò 2-ãî òèïó ç íîðìàëüíîþìàñîþ ò³ëà – r=0,62 ³ r=0,46 â³äïîâ³äíî (ð<0,05).Çíàéäåíî òàêîæ â³ðîã³äíèé çâîðîòíèé êîðå-ëÿö³éíèé çâ'ÿçîê ì³æ ð³âíåì ë³ïîïðîòå¿í³â âèñî-êî¿ ù³ëüíîñò³ òà âì³ñòîì ô³áðîíåêòèíó â ñèðî-âàòö³ êðîâ³. Ó ãðóï³ õâîðèõ íà öóêðîâèé ä³àáåò2-ãî òèïó ç îæèð³ííÿì êîåô³ö³ºíò êîðåëÿö³¿ ñêëàâr=-0,53 (ð<0,05), ó ãðóï³ ïàö³ºíò³â ç îæèð³ííÿìáåç öóêðîâîãî ä³àáåòó – r=-0,31 (ð<0,05), ó ãðó-ï³ õâîðèõ íà öóêðîâèé ä³àáåò 2-ãî òèïó ç íîð-ìàëüíîþ ìàñîþ ò³ëà – r=-0,63 (ð<0,05).Îòæå, âèÿâëåí³ êîðåëÿö³éí³ çâ'ÿçêè ì³æ ãë³êå-ì³ºþ íàòùå, ð³âíåì ãë³êîâàíîãî ãåìîãëîá³íó, ³í-äåêñîì ìàñè ò³ëà, ïîêàçíèêàìè ë³ï³äíîãî ñïåêò-ðà òà âì³ñòîì ô³áðîíåêòèíó â ñèðîâàòö³ êðîâ³äîâîäÿòü âïëèâ ã³ïåðãë³êåì³¿, îæèð³ííÿ òà äèñë³-ï³äåì³¿ íà ï³äâèùåííÿ ð³âíÿ ô³áðîíåêòèíó ó õâî-ðèõ íà öóêðîâèé ä³àáåò 2-ãî òèïó ç ð³çíîþ ìà-ñîþ ò³ëà òà â îñ³á ç îæèð³ííÿì áåç ä³àáåòó, ùî óñâîþ ÷åðãó â³äîáðàæàº ðîçâèòîê åíäîòåë³àëüíî¿äèñôóíêö³¿ íà òë³ öèõ ïàòîëîã³÷íèõ ñòàí³â.Ó ô³ç³îëîã³÷íèõ óìîâàõ îñíîâíèìè êîìïîíåí-òàìè åíäîòåë³àëüíîãî á³ëêîâîãî ìàòðèêñó º ìåì-áðàíí³ ïðîòå¿íè, òàê³ ÿê êîëàãåí IV òèïó, ëàì³-íèí. Òàêîæ âèÿâëÿºòüñÿ çíà÷íà ê³ëüê³ñòü ô³áðî-íåêòèíó, àëå áåç ñòðóêòóðíèõ äîìåí³â ED-A òàED-B [8]. Ï³ñëÿ åêñïåðèìåíòàëüíîãî âèäàëåííÿåíäîòåë³þ ñóäèí ñïîñòåð³ãàºòüñÿ øâèäêå (24-48 ãîä.) ï³äâèùåííÿ åêñïðåñ³¿ ìÐÍÊ ô³áðîíåê-òèíó òà ED-A-, ED-B-ïîçèòèâíèõ éîãî ³çîôîðì.Öÿ åêñïðåñ³ÿ çáåð³ãàºòüñÿ òàêîæ ï³ñëÿ â³äíîâ-ëåííÿ åíäîòåë³þ [4]. Òàê³ çì³íè åêñïðåñ³¿ ED-A,



47Êë³í³÷íà åíäîêðèíîëîã³ÿ òà åíäîêðèííà õ³ðóðã³ÿ 4(41) 2012

ÑÒÀÒÒ²
ED-B-âàð³àíò³â ô³áðîíåêòèíó ðåãóëþþòüñÿ àëü-òåðíàòèâíèì ñïëàéñèíãîì ³ ïîÿñíþþòü ¿¿ ï³äâè-ùåííÿ çà ð³çíèõ ïàòîëîã³÷íèõ ñòàí³â [11]. Îòæå,ï³äâèùåííÿ ð³âíÿ ô³áðîíåêòèíó â ñèðîâàòö³ êðîâ³õâîðèõ íà öóêðîâèé ä³àáåò ³ç ð³çíîþ ìàñîþ ò³ëàìîæå ïîÿñíþâàòèñÿ ïîðóøåííÿì ö³ë³ñíîñò³ åí-äîòåë³þ.Ç ³íøîãî áîêó, â³äîìî, ùî çà öóêðîâîãîä³àáåòó â³äáóâàºòüñÿ ï³äâèùåííÿ âì³ñòó ð³çíèõìàòðè÷íèõ ïðîòå¿í³â [3]. Äð³áí³ àðòåð³¿ ì³ñòÿòüá³ëüøå ô³áðîíåêòèíó òà ëàì³íèíó. Çà ä³àáåòè÷-íî¿ ðåòèíîïàò³¿ ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ï³äâèùåííÿ ñèí-òåçó ED-A ô³áðîíåêòèíó òà íåçíà÷íà ïàñèâíààêóìóëÿö³ÿ âæå íàÿâíîãî â åêñòðàöåëþëÿðíî-ìó ìàòðèêñ³ ô³áðîíåêòèíó [14, 15]. Ïîëÿðèçà-ö³ÿ ô³áðîíåêòèíó òà óòâîðåííÿ éîãî íåðîç÷èí-íèõ ôîðì â åêñòðàöåëþëÿðíîìó ìàòðèêñ³óíåìîæëèâëþº éîãî ïîäàëüøèé âèõ³ä ó êðîâî-íîñíå ðóñëî. Õî÷à àï³êàëüíà òà áàçàëüíà ñòè-ìóëÿö³ÿ ÷åðåç òðàíñôîðìàö³þ ÷èííèêà ðîñòóáåòà 1 ï³äâèùóº ñèíòåç ô³áðîíåêòèíó, ñåêðå-òîðíà â³äïîâ³äü çàëåæèòü â³ä ïîâåðõí³, äå ïðî-õîäèòü öÿ ñòèìóëÿö³ÿ. Àï³êàëüíà ñåêðåö³ÿ ô³á-ðîíåêòèíó òà åêñïðåñ³ÿ ìÐÍÊ ï³äâèùóþòüñÿëèøå ï³ñëÿ àï³êàëüíî¿ ñòèìóëÿö³¿ [13]. Ïîðóøåí-íÿ ïîëÿðèçàö³¿ çà öóêðîâîãî ä³àáåòó ìîæóòü âè-êëèêàòè ï³äâèùåííÿ ð³âíÿ ô³áðîíåêòèíó â ñè-ðîâàòö³ êðîâ³, ùî ³ áóëî âèÿâëåíî ó äàíîìóäîñë³äæåíí³.Íàðàç³ â³äîìî äåê³ëüêà ìàðêåð³â ì³êðîàíã³î-ïàò³¿ çà öóêðîâîãî ä³àáåòó: ì³êðîàëüáóì³íóð³ÿ,ï³äâèùåííÿ ð³âíÿ ÷èííèêà Â³ëëåáðàíäà, àäãåç³é-íèõ ìîëåêóë, ïîðóøåííÿ åíäîòåë³é-çàëåæíî¿âàçîäèëàòàö³¿. Ïðîòå ö³ ìàðêåðè íå º ñïåöèô³÷-íèìè äëÿ ä³àáåòè÷íî¿ ì³êðîàíã³îïàò³¿, àäæåâèÿâëÿþòüñÿ òàêîæ íà òë³ àòåðîñêëåðîçó áåç öóê-ðîâîãî ä³àáåòó. Ðîëü öèõ ÷èííèê³â ÿê ïðåäèêòî-ð³â ñìåðò³ â³ä êàðä³îâàñêóëÿðíî¿ ïàòîëîã³¿ º îá-ìåæåíîþ.ª ñâ³ä÷åííÿ, ùî ð³âåíü ô³áðîíåêòèíó çíà÷íîá³ëüøèé ó õâîðèõ íà öóêðîâèé ä³àáåò, í³æ â îñ³á³ç âèðàæåíèì àòåðîñêëåðîçîì [10]. Öå ìîæåâêàçóâàòè íà äîäàòêîâ³ ïàòîô³ç³îëîã³÷í³ ìåõàí³ç-ìè åíäîòåë³àëüíî¿ àêòèâàö³¿. Àäæå ï³äâèùåííÿð³âíÿ ô³áðîíåêòèíó ñïîñòåð³ãàºòüñÿ íà òë³ òàêèõíåàòåðîñêëåðîòè÷íèõ ñóäèííèõ óðàæåíü, ÿê âàñ-êóë³òè, åêëàìïñ³ÿ, ãîñòðà òðàâìà, ñåïñèñ, òðîì-áîöèòîïåí³÷íà ïóðïóðà. Îòæå, ï³äâèùåííÿ ð³â-íÿ ô³áðîíåêòèíó ìîæå âêàçóâàòè íà ñï³ëüí³ çöèìè ñòàíàìè ïàòîô³ç³îëîã³÷í³ ìåõàí³çìè àêòè-âàö³¿ åíäîòåë³àëüíèõ êë³òèí, ùî íå âëàñòèâ³ àòå-ðîñêëåðîòè÷íîìó ïðîöåñó áåç ä³àáåòó.

Â îñíîâ³ äîäàòêîâîãî ìåõàí³çìó åíäîòåë³àëü-íî¿ àêòèâàö³¿ ìîæå ëåæàòè òàêèé ïàòîëîã³÷íèéñòàí, ÿê ³íñóë³íîðåçèñòåíòí³ñòü, ùî º êîìïîíåí-òîì öóêðîâîãî ä³àáåòó 2-ãî òèïó, àëå íå çàâæäèïðèñóòíÿ çà àòåðîñêëåðîçó, õî÷à ³ ñïðèÿº îñ-òàííüîìó. ²íñóë³íîðåçèñòåíòí³ñòü òàêîæ â³äçíà-÷àºòüñÿ ó á³ëüøîñò³ îñ³á ç îæèð³ííÿì íàâ³òü áåçä³àãíîñòîâàíîãî öóêðîâîãî ä³àáåòó 2-ãî òèïó [1].Çà íàøèìè äàíèìè, ð³âåíü ô³áðîíåêòèíó áóâá³ëüøèì ó õâîðèõ íà öóêðîâèé ä³àáåò 2-ãî òèïóç îæèð³ííÿì ïîð³âíÿíî ç õâîðèìè íà öóêðîâèéä³àáåò 2-ãî òèïó ç íîðìàëüíîþ ìàñîþ ò³ëà. Óïàö³ºíò³â ç îæèð³ííÿì áåç öóêðîâîãî ä³àáåòóâì³ñò ô³áðîíåêòèíó áóâ á³ëüøèì, í³æ â îñ³á ³çíîðìàëüíîþ ìàñîþ ò³ëà áåç ä³àáåòó. Îòðèìàí³ðåçóëüòàòè, à òàêîæ äàí³ êîðåëÿö³éíîãî àíàë³çó,ùî âèÿâèëè çâ'ÿçîê ì³æ ð³âíåì ô³áðîíåêòèíó âñèðîâàòö³ êðîâ³ òà ³íäåêñîì ìàñè ò³ëà, ìîæóòüï³äòâåðäæóâàòè ðîëü îæèð³ííÿ â àêòèâàö³¿ åíäî-òåë³àëüíèõ êë³òèí, ðîçâèòêó åíäîòåë³àëüíî¿ äèñ-ôóíêö³¿ òà àòåðîñêëåðîçó.Îòæå, ìîæíà ââàæàòè, ùî âì³ñò ô³áðîíåêòè-íó º ìàðêåðîì åíäîòåë³àëüíî¿ äèñôóíêö³¿, ñïå-öèô³÷íèì äëÿ ³íñóë³íîðåçèñòåíòíèõ ñòàí³â, òà-êèõ ÿê öóêðîâèé ä³àáåò òà îæèð³ííÿ.
ÂÈÑÍÎÂÊÈ1. Öóêðîâèé ä³àáåò 2-ãî òèïó ñóïðîâîä-æóºòüñÿ ï³äâèùåííÿì ð³âíÿ ô³áðîíåêòèíó â ñè-ðîâàòö³ êðîâ³ â îñ³á ÿê ç îæèð³ííÿì, òàê ³ ç íîð-ìàëüíîþ ìàñîþ ò³ëà.2. Êîðåëÿö³éíèé çâ'ÿçîê ì³æ âì³ñòîì ô³á-ðîíåêòèíó â ñèðîâàòö³ êðîâ³ òà ãë³êåì³ºþ ³ ð³â-íåì ãë³êîâàíîãî ãåìîãëîá³íó ñâ³ä÷èòü ïðî ó÷àñòüã³ïåðãë³êåì³¿ ó ïîñèëåí³é ïðîäóêö³¿ ô³áðîíåêòè-íó çà öóêðîâîãî ä³àáåòó 2-ãî òèïó.3. Ð³âåíü ô³áðîíåêòèíó â ñèðîâàòö³ êðîâ³á³ëüøèé ó ïàö³ºíò³â ç îæèð³ííÿì, õâîðèõ íà öóê-ðîâèé ä³àáåò ³ áåç ä³àáåòó, ïîð³âíÿíî ç öèì ïî-êàçíèêîì â îñ³á ³ç íîðìàëüíîþ ìàñîþ ò³ëà, àï³äâèùåííÿ âì³ñòó ô³áðîíåêòèíó â ñèðîâàòö³êðîâ³ ïîâ'ÿçàíî ç ³íäåêñîì ìàñè ò³ëà.4. Êîðåëÿö³éíèé çâ'ÿçîê ì³æ âì³ñòîì ô³á-ðîíåêòèíó â ñèðîâàòö³ êðîâ³ òà ïîêàçíèêàìè ë³-ï³äíîãî ñïåêòðà êðîâ³ ñâ³ä÷èòü ïðî ó÷àñòü äèñ-ë³ï³äåì³¿ ó ïîñèëåíí³ ïðîäóêö³¿ ô³áðîíåêòèíó óõâîðèõ íà öóêðîâèé ä³àáåò 2-ãî òèïó íåçàëåæíîâ³ä ìàñè ò³ëà, à òàêîæ ó ïàö³ºíò³â ç îæèð³ííÿìáåç ä³àáåòó.5. Ð³âåíü ô³áðîíåêòèíó ìîæå áóòè ìàðêå-ðîì åíäîòåë³àëüíî¿ àêòèâàö³¿ çà öóêðîâîãî ä³à-áåòó 2-ãî òèïó òà îæèð³ííÿ.
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ÐÅÇÞÌÅÑîäåðæàíèå ôèáðîíåêòèíà â ñûâîðîòêå êðîâèïðè ñàõàðíîì äèàáåòå 2-ãî òèïà è îæèðåíèèË.À. ÌîãèëüíèöêàÿÌèêðî- è ìàêðîàíãèîïàòèè – îñíîâíàÿ ïðè÷èíàèíâàëèäíîñòè è ñìåðòè ïðè ñàõàðíîì äèàáåòå. Ýí-äîòåëèàëüíàÿ äèñôóíêöèÿ – ðàííèé è âàæíûé øàã âðàçâèòèè äèàáåòè÷åñêèõ àíãèîïàòèé. Ñîäåðæàíèåöèðêóëèðóþùåãî ôèáðîíåêòèíà ìîæåò áûòü îäíèìèç ìàðêåðîâ ýíäîòåëèàëüíîé àêòèâàöèè. Öåëüþèññëåäîâàíèÿ áûëî èçó÷åíèå ñîäåðæàíèÿ ôèáðîíåê-òèíà â ñûâîðîòêå êðîâè áîëüíûõ ñàõàðíûì äèàáå-òîì 2-ãî òèïà ñ ðàçíîé ìàññîé òåëà. Âûÿâëåíî ïî-âûøåíèå ñîäåðæàíèÿ ôèáðîíåêòèíà â ñûâîðîòêåêðîâè áîëüíûõ ñàõàðíûì äèàáåòîì 2-ãî òèïà ñ ðàç-íîé ìàññîé òåëà è ó áîëüíûõ ñ îæèðåíèåì áåç äèà-áåòà, ÷òî ìîæåò áûòü ìàðêåðîì ýíäîòåëèàëüíîéäèñôóíêöèè ïðè óêàçàííûõ ïàòîëîãè÷åñêèõ ñîñòîÿ-íèÿõ.Êëþ÷åâûå ñëîâà: ôèáðîíåêòèí, ýíäîòåëèàëüíàÿäèñôóíêöèÿ, ñàõàðíûé äèàáåò 2-ãî òèïà, îæèðåíèå.
SUMMARYSerum level of fibronectin in type 2 diabetesmellitus and obesityL. MogylnytskaMacro- and microvascular disease is the main cau-se of disability and death in diabetes. Endothelial dys-function is considered an early and important step inthe development of arterial disease. Circulating cellularfibronectin may be another useful marker of endothelialactivation. The aim of study was to investigate serumlevel of fibronectin in patients with type 2 diabetes withdifferent body mass and obesity. We found an increaseof serum level of fibronectin in obese and non-obesediabetic patients and non-diabetic patients with obesi-ty. Revealed changes may be a marker of endothelialdysfunction in diabetes and obesity.Key words: fibronectin, endothelial dysfunction,type 2 diabetes mellitus, obesity.
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