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Метаболічний синдром (МС) поєднує групу 
метаболічних порушень, які підвищують 

ризик розвитку цукрового діабету (ЦД) 2 типу та 
серцево-судинних захворювань. Нині ця патологія 
дуже поширена в усьому світі. У 1988 р. зрушення, 
які пов’язані з інсулінорезистентністю й компенса-
торною гіперінсулінемією та сприяють підвищен-
ню ризику розвитку серцево-судинної патології, 
об’єднали під назвою МС [17]. За даними літерату-

ри, у розвинених країнах 20 — 30 % дорослого насе-
лення та 50 % осіб віком понад 60 років мають цей 
синдром [11].

У подальшому ВООЗ [1] та Adult Treatment Panel 
III (ATP III) Національної освітньої програми з 
холестерину [5] запропонували критерії для вияв-
лення осіб з МС, які мають багато спільного, проте 
різняться за деякими важливими аспектами [8].

ВООЗ — перша велика організація, яка запропо-
нувала клінічні критерії МС та опублікувала їх у 
звіті під назвою «Визначення, діагноз, класифіка-
ція цукрового діабету та його ускладнень» [20]. У 
цьому документі МС визначають в осіб із ЦД або 
порушенням толерантності до глюкози, гіпергліке-
мією натще або інсулінорезистентністю, що поєд-
нані з чинниками серцево-судинного ризику.

Мета роботи — вивчити показники ендотеліальної дисфункції (вміст фібронектину та ендотеліну-1) у сироватці крові 
хворих з метаболічним синдромом (МС), діагностованим із застосуванням різних критеріїв.

Матеріали і методи. Обстежено 93 пацієнтів, з них 71 хворий з МС та 22 особи без МС (контрольна група). Пацієнтів 
поділили на три групи відповідно до критеріїв МС, описаних трьома різними класифікаціями: ВООЗ, Adult Treatment Panel 
III (ATP III) Національної освітньої програми з холестерину та Міжнародної федерації з діабету (МФД). У першу групу 
(хворі з МС, визначеним за критеріями ВООЗ) увійшли 23 особи (середній вік — (51,91 ± 5,55) року), у другу групу (МС 
визначений за критеріями МФД) — 18 осіб ((50,33 ± 4,57) року), у третю групу (критерії ATP III) — 30 осіб ((51,33 ± 5,11) 
року). Вміст фібронектину та ендотеліну-1 визначали імуноферментним методом.

Результати та обговорення. У пацієнтів першої групи вміст фібронектину становив (367,40 ± 44,04) пмоль/мл, ендотелі-
ну-1 — (8,09 ± 0,91) пмоль/мл; у пацієнтів другої групи — (346,63 ± 76,01) і (7,63+1,01) пмоль/мл відповідно; у хворих третьої 
групи — (343,05 ± 61,26) і (7,81 ± 1,26) пмоль/мл відповідно. Показники фібронектину й ендотеліну-1 статистично значуще 
вищі за ці показники в осіб контрольної групи ((226,17 ± 21,35) і (4,38 ± 0,81) пмоль/мл відповідно) в усіх пацієнтів з МС, 
незалежно від критеріїв, за якими був встановлений діагноз.

Висновки. МС супроводжується підвищенням вмісту в сироватці крові фібронектину та ендотеліну-1, що може бути 
виявом ендотеліальної дисфункції в пацієнтів із цим патологічним станом. Підвищення рівня фібронектину та ендотеліну-1 
спостерігається в усіх осіб з МС, незалежно від критеріїв, за якими він встановлений. Критерії визначення МС за ATP III 
охоплюють ширший контингент осіб, що мають схильність до розвитку серцево-судинної патології.
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Критерії метаболічного синдрому за ВООЗ
Наявність одного з критеріїв

1. ЦД:
 · глікемія натще > 7 ммоль/л

або 
 · через 2 год після їди > 11,1 ммоль/л
2. Порушення толерантності до глюкози:
 · глюкоза плазми крові натще < 7 ммоль/л 

та 
 · через 2 год після їди > 7,8 і < 11,1 ммоль/л
3. Порушення глікемії натще:
 · глюкоза плазми крові натще > 6,1 та < 7 ммоль/л

та
 · через 2 год після їди < 7,8 ммоль/л
4. Інсулінорезистентність

Плюс будь-які два з перерахованих

 · Відношення обводу талії до обводу стегон > 0,9 у 
чоловіків, > 0,85 у жінок, або ІМТ > 30 кг/м2

 · Тригліцериди > 1,7 ммоль/л та/або ліпопротеї-
ни високої густини < 0,9 ммоль/л у чолові-
ків, < 1,0 ммоль/л у жінок

 · Артеріальний тиск > 140/90 мм рт. ст.
 · Мікроальбумінурія

Таким чином, крім порушення толерантності до 
глюкози та інсулінорезистентності, до компонен-
тів, які визначають МС, зарахували: центральне 
ожиріння, дисліпідемію, артеріальну гіпертензію, 
мікроальбумінурію. Отже, першим завданням при 
визначенні МС було виявлення осіб із порушен-
ням толерантності до глюкози та підвищеним 
ризиком розвитку серцево-судинної патології. 
Водночас встановлення діагнозу МС допомагає 
ідентифікувати осіб із підвищеним ризиком розви-
тку ЦД, не виявленим до цього.

Рекомендації ATP III «Визначення, оцінка та 
лікування гіперхолестеринемії у дорослих» опу-
бліковані у 2001 р. [5]. Головним завданням доку-
мента було не визначення критеріїв МС, а розроб-
ка клінічних рекомендацій щодо виявлення та 
лікування дисліпідемії.

Критерії метаболічного синдрому за ATP III

Будь-які три критерії з таких

 · Глікемія натще більше 6,1 ммоль/л;
 · Обвід талії в чоловіків більше 102 см; у жінок 

більше 88 см;
 · Тригліцериди більше 1,7 ммоль/л;
 · Ліпопротеїни високої густини в чоловіків менше 

1,036 ммоль/л; у жінок менше 1,295 ммоль/л;
 · Артеріальний тиск більше 130/85 мм рт. ст.

Водночас значну увагу приділили первинній 
профілактиці серцево-судинних захворювань в 
осіб із численними чинниками ризику. У цьому 
аспекті МС був представлений як сукупність 
взаємозв’язаних факторів, що підвищують ризик 

розвитку серцево-судинної патології. Вважали, що 
до першопричин належать надлишкова маса тіла, 
гіподинамія та генетична схильність. До важливих 
специфічних чинників зарахували абдомінальне 
ожиріння, атерогенну дисліпідемію, підвищення 
артеріального тиску, інсулінорезистентність або 
порушення толерантності до глюкози, протромбо-
тичний і прозапальний статус. Таким чином, мета 
визначення критеріїв МС полягала в тому, щоб 
виявити осіб із факторами ризику виникнення сер-
цево-судинної патології та вплинути на них.

Рекомендації ВООЗ тa ATP III визначають МС 
як поєднання чинників ризику серцево-судинної 
патології, проте концепції МС, представлені в цих 
документах, істотно відрізняються. У ВООЗ МС 
розглядають у контексті ЦД та порушення толе-
рантності до глюкози. Вважають, що наявність МС 
підвищує ризик розвитку серцево-судинної пато-
логії у хворих на ЦД та порушення толерантності 
до глюкози [12]. Згідно з рекомендаціями ATP III 
наявність МС посилює ризик розвитку серцево-
судинної патології, проте автори документа не роз-
глядають МС у межах ЦД, а вважають його окре-
мим фактором ризику поряд з іншими відомими 
чинниками ризику серцево-судинної патології.

У 2005 р. Міжнародна федерація з діабету 
(МФД) визначила власні критерії МС. До них 
належать передусім центральне ожиріння — обвід 
талії більше 94 см у чоловіків та більше 80 см у 
жінок — і будь-які два з таких факторів:
 · тригліцериди більше 1,7 ммоль/л;
 · ліпопротеїни високої густини менше 1,0 ммоль/л 

у чоловіків та менше 1,3 ммоль/л у жінок;
 · артеріальний тиск більше 130/85 мм рт. ст.;
 · глюкоза крові натще більше 5,6 ммоль/л або по-

передньо встановлений ЦД 2 типу.
За рекомендаціями МФД, основний вияв МС — 

це центральне ожиріння в поєднанні з іншими 
чинниками ризику. Жирова тканина відіграє важ-
ливу роль у патогенезі МС, провокуючи запален-
ня, гіпертензію та дисліпідемію, які, своєю чергою, 
призводять до розвитку ЦД 2 типу та атеросклеро-
зу [1]. Абдомінальна жирова тканина, яка асоцію-
ється із центральним ожирінням, — характерна 
ознака МС і основне джерело надмірного надхо-
дження вільних жирних кислот, що призводить до 
розвитку інсулінорезистентності та порушення 
функції β-клітин [7].

Таким чином, у теоретичному і практичному 
аспектах дуже важливо з’ясувати, який діагностич-
ний підхід ефективніший для своєчасного перед-
бачення серцево-судинних ускладнень.

Ендотеліальна дисфункція — основний меха-
нізм розвитку судинних пошкоджень при ЦД [13].

Мета роботи — вивчити показники ендотеліаль-
ної дисфункції (вміст фібронектину-1 та ендотеліну) 
в сироватці крові хворих з метаболічним синдромом, 
діагностованим із застосуванням різних критеріїв.
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Матеріали і методи
Обстежено 93 пацієнти (43 (46,3 %) жінки і 

50 (53,76 %) чоловіків), з них 71 хворий з МС та 22 
особи без МС (контрольна група). Хворих з МС 
розподілили на три групи. У першу групу пацієн-
тів відібрали за критеріями ВООЗ (23 особи віком 
у середньому (51,91 ± 5,55) року), у другу — за 
критеріями МФД (18 осіб віком у середньому 
(50,33 ± 4,57) року), у третю — за критеріями 
ATP III (30 осіб віком у середньому (51,33 ± 5,11) 
року). Пацієнти всіх груп порівнянні за співвідно-
шенням статей та віком.

В усіх трьох групах осіб з різними виявами МС 
були хворі на ЦД 2 типу. Діагноз ЦД 2 типу вста-
новлювали згідно з критеріями ВООЗ (1999). 
Рівень глікемії визначали натще безпосередньо в 
тих зразках венозної крові, які використовували 
для подальших досліджень.

У першій групі від ЦД 2 типу страждали 
23 (100 %), у другій групі — 11 (61,11 %), у третій 
групі — 23 (76,66 %) хворих. Під час обстеження 
осіб з ожирінням з метою заперечення ЦД та пору-
шення толерантності до глюкози проводили стан-
дартний тест на толерантність до глюкози.

Для встановлення діагнозу ожиріння визначали 
індекс маси тіла (ІМТ), обвід талії та співвідно-
шення обводу талії до обводу стегон. Ожиріння 
діагностували при ІМТ > 30 кг/м2. У першій групі 

було 11 (47,82 %) осіб з ожирінням, у другій — 
18 (100 %), у третій — 18 (60 %). У всіх цих пацієн-
тів був центральний тип ожиріння [18].

У першій групі підвищення артеріального тиску 
відзначали у 17 (73,91 %) пацієнтів, у другій групі — 
у 13 (72,22 %), у третій групі — у 23 (76,66 %) (табл. 1).

Рівень фібронектину та ендотеліну-1 визначали 
імуноферментним методом з використанням сорб-
ційних колонок Аmprer (Amersham Lifesilence) і 
тест-систем Amersham Pharmacia Biotech (Велико-
британія). Дослідження проводили на плошково-
му ELISA-аналізаторі Stat Fax-303 Plus (США).

Статистичну обробку даних проводили із засто-
суванням методів варіаційної та описової статис-
тики за допомогою стандартного пакета статистич-
ного розрахунку даних програми Microsoft Excel. 
Статистичну значущість відмінностей середніх 
величин визначали за t-критерієм Стьюдента. Від-
мінність вважали статистично значущою при вели-
чині показника р < 0,05. Дані представлені як 
середнє ± стандартне відхилення.

Результати та обговорення

Найвищий вміст фібронектину виявили в сиро-
ватці крові пацієнтів з МС, діагностованим за кри-
теріями ВООЗ, найнижчий — в осіб контрольної 
групи (табл. 2).

Т а б л и ц я  1
Клініко-лабораторна характеристика обстежених осіб

Показник
Перша група 

(n = 23)
Друга група  

(n = 18)
Третя група  

(n = 30)
Контрольна група 

(n = 22)

Вік, роки 51,91 ± 5,55 50,33 ± 4,57 51,33 ± 5,11 49,4 ± 3,4

ІМТ, кг/м2 30,23 ± 6,85 37,09 ± 4,31 32,03 ± 7,17 23,37 ± 2,39

Глюкоза крові, ммоль/л 10,04 ± 2,32 8,11 ± 3,10 8,82 ± 3,06 3,77 ± 0,55

Глікозильований гемоглобін, % 9,17 ± 1,86 8,28 ± 2,45 8,40 ± 2,17 5,47 ± 0,23

Загальний холестерин, ммоль/л 5,96 ± 0,86 5,93 ± 0,77 5,86 ± 0,81 3,95 ± 0,34

Ліпопротеїни високої густини, ммоль/л 1,01 ± 0,19 0,96+0,14 0,99 ± 0,18 1,72 ± 0,095

Ліпопротеїни низької густини, ммоль/л 3,7 ± 0,8 3,2 ± 0,8 3,5 ± 0,4 2,3 ± 0,2

Тригліцериди, ммоль/л 2,56 ± 0,46 2,60 ± 0,49 2,56 ± 0,47 1,46 ± 0,30

Мікроальбумінурія 72,69 ± 55,84 63,54 ± 46,55 65,72 ± 49,64 31,56 ± 9,38

Т а б л и ц я  2
Вміст фібронектину та ендотеліну-1 у сироватці крові обстежених осіб, пмоль/мл

Показник
Перша група 

(n = 23)
Друга група  

(n = 18)
Третя група  

(n = 30)
Контрольна група 

(n = 22)

Фібронектин 367,40 ± 44,04* 346,63 ± 76,01* 343,05 ± 61,26* 226,17 ± 21,35

Ендотелін-1 8,09 ± 0,91* 7,63+1,01* 7,81 ± 1,26* 4,38 ± 0,81

* Різниця щодо контрольної групи статистично значуща (p < 0,05).
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Вміст фібронектину в сироватці крові хворих з 
МС був статистично значуще вищим, ніж в осіб 
контрольної групи: у пацієнтів першої групи — на 
62,44 %, другої — на 53,26 % і третьої — на 51,67 % 
(усі р < 0,05).

Рівень ендотеліну-1 в сироватці крові хворих з 
МС також статистично значуще перевищував цей 
показник у пацієнтів без МС: у хворих першої 
групи — на 84,70 %, другої — на 74,20 % і третьої — 
на 78,31 % (усі р < 0,05).

Таким чином, у результаті проведеного дослі-
дження виявлено підвищення рівня фібронектину 
та ендотеліну-1 в сироватці крові осіб з МС, який 
було діагностовано за трьома системами критеріїв.

Як відомо, підтримання артеріального тиску, 
перфузії, пригнічення тромбоутворення та стиму-
ляція фібринолізу забезпечуються нормальним 
функціонуванням ендотелію [15]. Активація чис-
ленних прозапальних і протромботичних факто-
рів, порушення вазодилатації — це ознаки ендоте-
ліальної дисфункції, важливої складової патогене-
зу артеріальної гіпертензії, ішемічної хвороби 
серця та хронічного захворювання нирок [4, 16]. 
Ендотеліальна дисфункція притаманна особам із 
ЦД 1 та 2 типу, а також родичам першої лінії хво-
рих на ЦД 2 типу з нормальним артеріальним 
тиском та рівнем глюкози крові [18]. Ендотеліаль-
на дисфункція розвивається також при МС, дис-
ліпідемії, інсулінорезистентності, ожирінні, гіпер-
гомоцистеїнемії, малорухливому способі життя та 
тютюнокурінні [14, 19].

На нашу думку, виявлені зміни вмісту в сироват-
ці крові таких біологічно активних речовин, як 
фібронектин та ендотелін-1, в осіб з МС можуть 
бути виявом ендотеліальної дисфункції, що розви-
вається на тлі вказаного патологічного стану.

Вміст клітинного фібронектину може бути 
одним із маркерів ендотеліальної активації. Фібро-
нектин — це глікопротеїн, який розташовується в 
плазмі, екстрацелюлярному матриксі та на поверх-
ні клітин. Він сприяє процесам взаємодії на рівнях 
«клітина — клітина», «клітина — екстрацелюляр-
ний матрикс», а також бере участь у формуванні та 
реконструкції тканин [9].

Ендотелій регулює судинний тонус і проліфера-
цію підтриманням співвідношення між вазокон-
стрикторними та вазодилататорними факторами. 
Ендотелін-1 — найпотужніший з усіх відомих вазо-
констрикторів [3].

Основні компоненти ендотеліального білкового 
матриксу — це мембранні протеїни, такі як кола-
ген IV типу та ламінін, який також містить значну 
кількість фібронектину [10]. Після експеримен-
тального видалення ендотелію судин відбувається 
швидке (протягом 24 — 48 год) підвищення експре-
сії мРНК фібронектину, що зберігається також 
після відновлення ендотелію [2]. Отже, підвищен-

ня рівня фібронектину в сироватці крові хворих з 
різними виявами МС може бути зумовлене пору-
шенням цілісності ендотелію при цих патологіч-
них станах.

Ураження судинного ендотелію в осіб із ЦД 
пов’язане з підвищенням експресії вазоконстрик-
торних факторів і сироваткового рівня адгезивних 
молекул, що спричиняє посилення адгезії тромбо-
цитів та моноцитів з ендотеліальними клітинами. 
Зазначеним порушенням сприяють також такі 
складові МС, як дисліпідемія, артеріальна гіпер-
тензія та підвищення рівня прозапальних цитокі-
нів жирової тканини, що супроводжують цен-
тральне ожиріння [6].

Підвищення рівня фібронектину та ендотеліну-1 
виявлено в усіх трьох групах хворих з МС, неза-
лежно від критеріїв, за якими його діагностували.

До групи пацієнтів з МС за критеріями ВООЗ 
ми залучили хворих на ЦД 2 типу, у яких були й 
інші чинники ризику розвитку серцево-судинної 
патології. Проте хворі з дисліпідемією, артеріаль-
ною гіпертензією, ожирінням, але без порушень 
вуглеводного обміну не належать до осіб з МС за 
критеріями ВООЗ, хоч і мають значну схильність 
до розвитку серцево-судинної патології.

За критеріями МФД, в основі МС лежить цен-
тральне ожиріння в поєднанні з іншими чинника-
ми ризику серцево-судинної патології, тобто паці-
єнти із ЦД 2 типу і з нормальною масою тіла та 
дисліпідемією або артеріальною гіпертензією не 
належать до осіб з МС.

У групу осіб з МС за критеріями ATP III вхо-
дять хворі на ЦД з різною масою тіла, особи з ожи-
рінням, дисліпідемією, артеріальною гіпертензією. 
Отже, критерії ATP III охоплюють найширший 
контингент пацієнтів.

Наше дослідження демонструє, що незалежно 
від застосованих критеріїв діагностики МС усім 
особам із цим діагнозом притаманні порушення 
продукції фібронектину та ендотеліну-1, тобто озна-
ки ендотеліальної дисфункції, та, як наслідок, висо-
кий ризик розвитку серцево-судинної патології.

Висновки

Метаболічний синдром супроводжується підви-
щенням вмісту в сироватці крові фібронектину та 
ендотеліну-1, що може бути виявом ендотеліальної 
дисфункції при цьому патологічному стані.

Підвищення рівня фібронектину та ендотелі-
ну-1 спостерігається в усіх хворих з метаболічним 
синдромом, незалежно від критеріїв, за якими 
встановлено цей діагноз.

Критерії визначення метаболічного синдрому за 
Adult Treatment Panel III  охоплюють ширший кон-
тингент осіб, що мають схильність до розвитку 
серцево-судинної патології.
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Уровень фибронектина и эндотелина-1 в сыворотке крови  
больных с метаболическим синдромом

Л. А. Могильницкая 1, Б. М. Маньковский 2

1 Хмельницкая областная больница
2 Национальная медицинская академия последипломного образования  

имени П. Л. Шупика МЗ Украины, Киев

Цель работы — изучить показатели эндотелиальной дисфункции (содержание фибронектина и эндотелина-1) в сыворот-
ке крови больных с метаболическим синдромом (МС), диагностированным с применением различных критериев.

Материалы и методы. Обследовано 93 пациентов, из них 71 больной с МС и 22 человека без МС (контрольная группа). 
Пациентов разделили на три группы в соответствии с критериями МС, описанными тремя различными классификациями: 
ВОЗ, Adult Treatment Panel III (ATP III) Национальной образовательной программы по холестерину и Международной 
федерацией диабета (МФД). В первую группу (больные с МС, определенным по критериям ВОЗ) вошли 23 человека (сред-
ний возраст — (51,91 ± 5,55) года), во вторую группу (МС определен по критериям МФД) — 18 человек ((50, 33 ± 4,57) года), 
в третью группу (критерии ATP III) — 30 человек ((51,33 ± 5,11) года). Содержание фибронектина и эндотелина-1 опреде-
ляли иммуноферментным методом.

Результаты и обсуждение. У пациентов первой группы содержание фибронектина составило (367,40 ± 44,04) пмоль/мл, 
эндотелина-1 — (8,09 ± 0,91) пмоль/мл; у пациентов второй группы — (346,63 ± 76,01) и (7,63 ± 1,01) пмоль/мл соответствен-
но; у больных третьей группы — (343,05 ± 61,26) и (7,81 ± 1,26) пмоль/мл соответственно. Показатели фибронектина и эндо-
телина-1 достоверно выше этих показателей у лиц контрольной группы ((226,17 ± 21,35) и (4,38 ± 0,81) пмоль/мл соответ-
ственно) у всех пациентов с МС, независимо от критериев, по которым был установлен диагноз.

Выводы. МС сопровождается повышением содержания в сыворотке крови фибронектина и эндотелина-1, что может 
быть проявлением эндотелиальной дисфункции у пациентов с этим патологическим состоянием. Повышение уровня 
фибронектина и эндотелина-1 наблюдается у всех лиц с МС, независимо от критериев, по которым он установлен. 
Критерии определения МС по ATP III охватывают более широкий контингент лиц, имеющих склонность к развитию 
сердечно-сосудистой патологии.

Ключевые слова: метаболический синдром, фибронектин, эндотелин-1, эндотелиальная дисфункция.
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Serum levels of fibronectin and endothelin-1  
in patients with metabolic syndrome
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The aim — to investigate serum levels of fibronectin and endothelin-1 in patients with metabolic syndrome (MS), diagnosed with 
the use of various criteria.

Materials and methods. The study involved 93 people, including 71 patients with MS and 22 individuals without MS (control 
group). Patients were divided into three groups according to the MS criteria described in three different classifications: WHO, Adult 
Treatment Panel III (ATP III) of the National Cholesterol Education Program and the International Diabetes Federation (IDF). 
The first group (patients with MS, defined according to WHO criteria) included 23 persons (mean age — 51.91 ± 5.55 years), the 
second group (MS defined by IDF criteria) — 18 people (50.33 ± 4.57 years), the third group (ATP III criteria) — 30 people 
(51.33 ± 5.11 years). The contents of fibronectin and endothelin-1 were determined by ELISA.

Results and discussion. Serum level of fibronectin was 367.40 ± 44.04 pmol/ml, and endothelin-1 — 8.09 ± 0.91 pmol/ml in the 
first group of patients; 346.63 ± 76.01 and 7.63 ± 1.01 pmol/ml, respectively, in the second group; 343.05 ± 61.26 and 7.81 ± 1.26 
pmol/ml, respectively, in the third group. These indices are significantly higher in all patients with metabolic syndrome than in those 
of the control group (226.17 ± 21.35 and 4.38 ± 0.81 pmol/ml, respectively), regardless of criteria by which MS was diagnosed.

Conclusions. Metabolic syndrome is accompanied by an increase of serum content of fibronectin and endothelin-1, which may 
be a manifestation of endothelial dysfunction in this pathological condition. Increased fibronectin and endothelin-1 are observed in 
all groups of people with metabolic syndrome regardless of criteria by which it was diagnosed. Criteria for determining MS by 
ATP III cover a wider range of persons who have predisposition to the development of cardiovascular disease.

Key words: metabolic syndrome, fibronectin, endothelin-1, endothelial dysfunction.
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