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Резюме. Вивчено рівень адипокінів у щурів із глюкокортикоїдною моделлю порушень ремоделяції кісткової тканини. Рі-
вень адипонектину в порівнянні з інтактними тваринами виявляється зниженим. Рівень вісфатину не змінюється. Це 
свідчить про безпосередню участь адипонектину в регуляції кісткового ремоделювання в процесі енергетичного ме-
таболізму. Ступінь участі вісфатину в цих процесах вимагає подальшого вивчення. 
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Вступ. У складних процесах регуляції ремо-
делювання кісткової тканини крім цитокінів – 
учасників сигнального шляху RANKL/RANK/
остеопротегерин беруть також участь і адипо-
кіни, наприклад, адипонектин та вісфатин. Най-
відоміша їх функція – регуляція прийому їжі та 
енергетичного обміну. 

Адипонектин є білковим гормоном, який се-
кретується переважно в жировій тканині, забез-
печує чутливість до інсуліну, він знижений у осіб 
з ожирінням та у хворих на діабет. Даний білок 
є одним із ключових білків-регуляторів найваж-
ливіших метаболічних і катаболічних процесів. 
Він впливає на вуглеводний і ліпідний обміни, 
бере участь у регуляції кров’яного тиску, запобі-
гає виникненню запальних процесів в ендотелії 
кровоносних судин [1]. Припускався негативний 
вплив адипонектину на кісткову масу та зв’язок 
його рівня з більш низькою кістковою масою.

Вісфатин – білок, що циркулює в кровотоці у 
вигляді мономерних і димерних форм і має влас-
тивості цитокіну й ферменту, що бере участь у 
біосинтезі нікотинамід-аденін-динуклеотиду. Ві-
сфатін синтезується переважно у вісцеральній 
жировій тканині. Він має інсулін-імітуючу дію, 
стимулюючи транспорт глюкози в периферичні 
тканини й гальмуючи продукцію глюкози гепа-
тоцитами. Подібно до інсуліну, вісфатін зв’язує 
інсуліновий рецептор і стимулює автофосфори-
лювання рецептора й фосфорилювання тирози-
ну інших білків, включаючи білки-субстрати ре-
цептора інсуліну. Цей адипокін має інші місця 
зв’язування з рецепторами клітинної поверхні, 
ніж інсулін, і не конкурує з ним [2].

Іншим важливим аспектом біологічної ролі 
вісфатіну є його імуномодуляторний ефект. Ра-

зом з адипоцитами, значна кількість циркулюю-
чого вісфатину виробляється макрофагами. При 
впливі на судинну стінку прозапальних агентів 
(наприклад, ліпопротеїдів низької щільності) 
експресія вісфатину макрофагами в місці пошко-
дження значно підвищується [3]. Рекомбінант-
ний вісфатин активізує лейкоцити й стимулює 
синтез цитокінів (ІЛ-1, ІЛ-6, ФНП-α) [4]. 

Актуальним на сьогодні є вивчення ролі ади-
покінів у регуляції кісткового метаболізму в умо-
вах його порушень.

Мета дослідження: дослідження рівнів ади-
понектину та вісфатину при порушеннях мета-
болізму кісткової тканини, викликаних дією глю-
кокортикоїдів.

Матеріали та методи дослідження
Експериментальне дослідження проводилось 

на 2 групах (по 50 тварин) білих щурів – самок 
віком 9 міс масою 210±30 г у відповідності із 
принципами Європейської конвенції про захист 
хребетних тварин (Страсбург, 1986) та “Загаль-
ними принципами експериментів на тваринах”, 
схваленими I Національним конгресом з біоети-
ки (Київ, 2001) [5].

Створення моделі експериментального по-
рушення ремоделювання кісткової ткани-
ни глюкокортикоїдами проводили шляхом вве-
дення дексаметазону фосфату 7,5 мг/кг ваги 
внутрішньом’язово двічі на тиждень упродовж 
місяця.

Контрольна група – інтактні тварини.
Проводились імуноферментні дослідження в 

сироватці крові. Визначення рівня адипонекти-
ну проводилося за допомогою набору BioVendor 
(Чехія), вісфатину – набором RayBio (США). 
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Кров для дослідження тварин брали із серця. Для 
знеболювання використовували хлороформ.

Порушення ремоделювання кісткової тка-
нини верифікувалося вимірюванням щільності 
кістки [6]. 

Математична обробка результатів була прове-
дена із застосуванням пакету статистичного ана-
лізу Statistica 6.0. Відмінності між порівнюваль-
ними показниками вважали достовірними, якщо 
значення вірогідності було більшим чи дорівню-
вало 95% (p<0,05).

Результати дослідження та їх обговорення
При дослідженні рівня адипонектину в щурів 

із глюкокортикоїдною моделлю порушення ре-
моделювання кісткової тканини виявилося, що 
медіана вмісту адипонектину в сироватці склала 
0,624 (0,581; 0,664) мкг/мл. Середній рівень ади-
понектину в щурів цієї групи був нижче, ніж у 
тварин контрольної групи (р<0,05) (табл.). 

таблиця. значення середніх рівнів адипонектину 
та вісфатину в щурів із глюкокортикоїдною мо-
деллю порушень ремоделювання кісткової тка-

нини

Групи Адипонектин, мкг/мл Вісфатин, нг/мл
К 0,663±0,008 141,606±8,69

ГК 0,631±0,007* 133,246±10,27
Примітка. * – (р<0,05) у порівнянні з контрольною гру-
пою.

При дослідженні рівня вісфатину медіана 
його вмісту в сироватці щурів із глюкокортикоїд-
ною моделлю порушення ремоделювання кістко-
вої тканини склала 141,305 (61,964; 186,968) нг/
мл. Середній рівень вісфатину в щурів цієї групи 
не відрізнявся від рівня тварин контрольної гру-
пи (табл.). 

Виміряна щільність кістки в щурів із глю-
кокортикоїдним порушенням ремоделювання 
кісткової тканини була зниженою в порівнянні 
з контрольною групою (1,41 г/см3 та 1,62 г/см3 

відповідно (p<0,05)).
Участь адипонектину в кістковому метаболіз-

мі обговорюється вже протягом деякого часу, але 
її характер досить складний та неоднозначний. 
Підвищені рівні адипонектину можуть справля-
ти руйнівний вплив на кістку шляхом підвищен-
ня рівня RANKL та інгібування продукції осте-
опротегерину, що підсилює кісткову резорбцію 
[7]. Деякі дослідження показали значне зворотне 
відношення між адипонектином та мінеральною 
кістковою щільністю, незалежною від маси тіла 
[8, 9]. Остеобласти мають адипокінові рецепто-

ри. Адипонектин посилює процеси проліферації, 
диференціації та мінералізації остеобластів [10]. 

У даному дослідженні знижений рівень ади-
понектину в щурів із глюкокортикоїдною мо-
деллю порушень кісткового метаболізму може 
бути пояснений прямим впливом глюкокорти-
коїдів на загальний енергетичний метаболізм, 
який складними взаємозв’язками комплексно ре-
гулює процеси ремоделяції кістки. При надмір-
ному тривалому надходженні глюкокортикоїдів 
до організму регуляторні механізми вичерпують 
адаптаційні резерви, знижується рівень адипо-
нектину і його активуючий вплив на остеоблас-
ти. Відбувається посилення процесів резорбції в 
балансі ремоделяції кісткової тканини. Незмін-
ний рівень вісфатину може свідчити про склад-
ність та неоднозначність його ролі в регуляції 
кісткового метаболізму. Подальші дослідження 
мають визначити ступінь участі в регуляторних 
взаємодіях кісткового та енергетичного метабо-
лізму як кожного окремого адипокіну, так і з ура-
хуванням їх взаємозв’язків. 

Висновки
У щурів із глюкокортикоїдною моделлю по-

рушень кісткового метаболізму знижується рі-
вень адипонектину в сироватці, рівень же вісфа-
тину залишається незмінним. Адипонектин як 
одна з ланок, що пов’язують енергетичний мета-
болізм із кістковим, має прямий звязок зі станом 
ремоделяції кістки. Вісфатин, на відміну від ньо-
го, має більш складні відносини з кістковим ме-
таболізмом.
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ABSTRACT

ADIPOKINES INVOLVEMENT IN THE 
REGULATION OF BONE REMODELING 

IN ITS DISORDER BY GLUCOCORTICOID 
ACTION

Pavlov S.B., Goncharova A.V., Kumechko M.V.

Adipokine levels in rats with glucocorticoid model of 
bone remodeling disorder has been studied. Adiponectin 
concentration is reduced compared to intact animals. Visfatin 
level is not changed. It indicates the direct involvement of 
adiponectin in the bone remodeling regulation by the energy 
metabolism. The degree of visfatin involvement to these 
processes requires further investigation. 

The aim. To investigate adiponectin and visfatin levels 
in bone metabolism disorders caused by the action of 
glucocorticoids.

Methods. We measured adiponectin and visfatin and 
bone mineral density in female rats (50 animals) with 
glucocorticoid model of bone metabolism disorder and intact 
female rats (50 animals). Rats were injected intramuscularly 
twice a week with 7,5 mg/kg body weight for four weeks. 
Intact rats were the control group. Rats were euthanized by 
chloroform and blood and bone tissue were collected.

The blood was analyzed for the levels of adiponectin 
and visfatin by enzyme-linked immunosorbent assay. 
Adiponectin was quantified using the Adiponectin assay 
distributed by BioVendor (Czech Republic). Visfatin was 
quantified using the Visfatin assay distributed by RayBio 
(USA). Bone mineral density was also measured.

Results. Adiponectin level in the group of rats with 
glucocorticoid disorder of bone remodeling was lower than 
adiponectin level in the group of intact rats. Visfatin level in 
the group of rats with bone remodeling disorder did not differ 
from such level in the group of intact rats. 

Bone mineral density in the group of rats with 
glucocorticoid disorder of bone remodeling was lower than  
that one in the group of intact rats (1,41 g/cm3 and 1,62 g/cm3 
respectively (p<0,05)).

Conclusions. Adiponectin concentration is reduced 
compared to intact animals. Visfatin level is not changed. It 
indicates the direct involvement of adiponectin in the bone 
remodeling regulation by the energy metabolism. The degree 
of visfatin involvement to these processes requires further 
investigation.

Key words: bone remodeling, glucocorticoids, 
adiponectin, visfatin, bone tissue.


