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Вступ. Зростання кількості пацієнтів із артеріальною гіпертензією (АГ) й ожирінням викликає значний інтерес дослідників і лікарів до вивчення та аналізу фізіологічних і патологічних процесів у жировій тканині, що продукує гормоноподібні речовини. На сьогодні встановлено, що гормони жирової тканини мають патогенетичне значення в розвитку та прогресуванні інсулінорезистентності (ІР) [1, 2, 4, 6], що розглядається як порушена біологічна відповідь периферичних тканин організму на вплив ендогенного або екзогенного інсуліну та являє собою патофізіологічний дефект, що лежить в основі патогенезу поєднаного перебігу АГ й ожиріння [3]. 
Отже, актуальність теми не викликає сумнівів і провокує до проведення подальших досліджень у цьому напрямку з метою оптимізації діагностики розвитку та прогресування ІР у хворих на АГ й ожиріння.
Мета – дослідити вміст ірисину в сироватці хворих на артеріальну гіпертензію у поєднанні з ожирінням і встановити наявність зв’язків із розвитком та прогресуванням інсулінорезистентності.

Матеріали та методи дослідження. У дослідженні прийняли участь 105 хворих, серед яких 56 жінок (53,33%) та 49 чоловіків (46,67%). Усіх хворих було розподілено на 2 групи: 1 групу склали хворі на артеріальну гіпертензію з супутнім ожирінням (n=70), 2 групу ‒ хворі артеріальну гіпертензію з нормальною масою тіла (n=35). Середній вік хворих у 1-й групі склав 66,43±1,26 років, а у 2-й групі ‒ 65,18±1,42 років.

Контрольну групу склали 25 практично здорових осіб, серед яких 16 жінок (64%) та 9 чоловіків (36%). Середній вік осіб контрольної групи склав 59,7±3,27 років.

Усі пацієнти, яких було включено до дослідження, підписали добровільну інформовану згоду на участь. Учасникам дослідження було визначено рівень ірисину з використанням тест-системи фірми Human Irisin ELISA KIT (Китай) на імуноферментному аналізаторі «Labline˗90» (Австрія), а також рівень інсуліну крові натщесерце методом імуноферментного аналізу з використанням комерційної тест-системи виробництва фірми DRG Instruments GmbH (Германія) на імуноферментному аналізаторі «Labline˗90» (Австрія), рівень глюкози глюкозооксидантним методом. 

Наявність та ступінь виразності ІР оцінювалася шляхом підрахунку індексу НОМА (Homeostatic model assessment) за загальноприйнятою математичною формулою: НОМА= ( G0 * I0)/22,5, де I0 – інсулінемія натщесерце (мкОД/мл), G0 – глікемія натщесерце (ммоль/л).

Математична комп’ютерна обробка результатів проведена за допомогою  програмного пакету «Statistica 6,0» (StatSoft Inc, США). Для порівняльного аналізу вибірок використовували стандартну програму кореляційного аналізу з розрахунком середніх арифметичних величин: M+m, вірогідності й рівню достовірності (р). При аналізі вибірок, що не підлягають законам Гаусівського розподілу, використовували U-критерій Манна-Уітні для незалежних вибірок. Для оцінки ступеня взаємозв’язку між вибірками використовували коефіцієнт кореляції (r).
Результати дослідження та їх обговорення. Для визначення ролі ірисину в патогенезі коморбідності був проведений аналіз вмісту ірисину в крові пацієнтів з АГ у залежності від наявності ожиріння. У хворих на АГ з нормальною масою тіла рівень ірисину склав 1,91±0,06 нг/мл, що вірогідно нижче, ніж у осіб контрольної групи (3,10±0,08 нг/мл) (р<0,001). При цьому у хворих на АГ й ожиріння рівень ірисину становив 1,19±0,03 нг/мл, що вірогідно нижче, ніж у осіб контрольної групи (3,10±0,08 нг/мл) та пацієнтів з нормальною масою тіла (1,91±0,06 нг/мл) (р<0,001).

Отже ірисин, за результатами дослідження, має патогенетичне значення у розвитку ожиріння у хворих на АГ.

Для визначення взаємозв'язку ІР з ірисином хворі на АГ й ожиріння були розподілені на тертилі залежно від рівня індексу ІР НОМА: І тертиль – НОМА ≤ 4,25 (n=24), II тертиль – НОМА від 4,25до 7,78 (n=25), III тертиль – НОМА ≥ 7,78 (n=21) (табл. 1).

Таблиця 1

Рівні ірисину у пацієнтів з АГ й ожирінням, розподілені на тертилі за рівнем ІР (M±m)

	Показник
	Тертиль
	Р

	
	I
	II
	III
	

	Ірисин, нг/мл
	1,96±0,06
	1,28±0,04
	0,55±0,05
	р1-2<0,05
р1-3<0,05
р2-3<0,05



Рівень ірисину у хворих на АГ й ожиріння зменшувався відповідно до збільшення ступеня ІР. Так, у пацієнтів з рівнем ІР 4,25 вміст ірисину становив 1,96±0,06 нг/мл, у підгрупі хворих, де індекс НОМА дорівнював від 4,25до 7,78 рівень ірисину склав 1,28±0,04 нг/мл, а у осіб третьої підгрупи – 0,55±0,05 нг/мл (р<0,05).


Підтверджують нашу гіпотезу дані кореляційного аналізу: ірисин мав сильні негативні зв'язки з рівнем інсуліну (r=-0,55; р<0,05), індексом НОМА (r=-0,64; р<0,05).
Отримані дані вказують на те, що ірисин, має патогенетичне значення у формуванні метаболічних порушень, що передують або пов'язані з розвитком і прогресуванням ІР у хворих на АГ й ожиріння. Асоціація рівня ірисину з ожирінням була досліджена у роботі Belviranli M. та співавторів, котрі також отримали негативні кореляційні зв’язки між ірисином та інсуліном (r=-0,648, p<0,05), HOMA-IR (r=-0,664, p<0,05) [5]. Тоді як Kurdiova Т. та співавтори виявили більш низький рівень сироваткового ірисину у чоловіків з ожирінням, ніж у чоловіків, які не страждають на ожиріння, і підвищену експресію мРНК білка 5 (FNDC5), що містить фибронектин III типу (попередник ірисину) у скелетних м'язах і жировій тканині у чоловіків з ожирінням, що свідчить про те, що секреція ірисину в цій тканині стимулюється у відповідь на ожиріння [7]. Roca‐Rivada A. та співавтори виявили експресію мРНК FNDC5 в білому жирі та залучення адипонектину до регуляції рівня ірисину при ожирінні [9]. Liu та співавтори показали, що рівень ірисину був високим у пацієнтів з недіабетичним ожирінням і нижче у пацієнтів з цукровим діабетом 2-го типу, що вказує на те, що регуляція секреції ірисину може різнитися між пацієнтами з діабетом і без нього. Крім того, повідомлялося про механізм, в якому стимулюється секреція компенсаторного ірисину у відповідь на зниження метаболізму глюкози/ліпідів у пацієнтів з недіабетичним ожирінням [8]. Ці дослідження показують складність секреторної відповіді ірисину, і ,особливо, механізми зворотного зв'язку в тканинах, відмінних від скелетних м'язів. Раніше встановлено, що ірисин, що виділяється в кров, підвищує резистентність до інсуліну за рахунок збільшення експресії гена білка 1 (UCP1) [10]. 
Таким чином ірисин може бути використан як новий біомаркер розвитку та прогресування ІР у хворих з поєднаним перебігом АГ й ожиріння.

Висновки.
1. У хворих на артеріальну гіпертензію й ожиріння рівень ірисину становив 1,19±0,03 нг/мл, що вірогідно нижче, ніж у осіб контрольної групи (3,10±0,08 нг/мл) та пацієнтів з нормальною масою тіла (1,91±0,06 нг/мл) (р<0,001).

2. Прогресування інсулінорезистентності у хворих на артеріальну гіпертензію й ожиріння відбувалось на тлі зменшення вмісту ірисину в сироватці крові від 1,96±0,06 нг/мл до 0,55±0,05 нг/мл.
Перспективи подальших досліджень. У подальших дослідженнях планується використати отримані результати для визначення наявності взаємозв’язків із структурно-функціональними змінами в серці у хворих на артеріальну гіпертензію й ожиріння.
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ІРИСИН ЯК МАРКЕР ІНСУЛІНОРЕЗИСТЕНТНОСТІ У ХВОРИХ НА АРТЕРІАЛЬНУ ГІПЕРТЕНЗІЮ Й ОЖИРІННЯ
Кравчун П.Г., Шапаренко О.В.

У статті досліджено вміст ірисину в сироватці хворих на артеріальну гіпертензію у поєднанні з ожирінням і встановлено наявність зв’язків із розвитком та прогресуванням інсулінорезистентності. 

Обстежено 105 пацієнтів: до 1 групи увійшли хворі на артеріальну гіпертензію з супутнім ожирінням (n=70), до 2 групи ‒ хворі на артеріальну гіпертензію з нормальною масою тіла (n=35); контрольну групу склали 25 практично здорових осіб. 

У хворих на артеріальну гіпертензію й ожиріння рівень ірисину становив 1,19±0,03 нг/мл, що вірогідно нижче, ніж у осіб контрольної групи (3,10±0,08 нг/мл) та пацієнтів з нормальною масою тіла (1,91±0,06 нг/мл) (р<0,001). Прогресування інсулінорезистентності у хворих на артеріальну гіпертензію й ожиріння відбувалось на тлі зменшення вмісту ірисину в сироватці крові від 1,96±0,06 нг/мл до 0,55±0,05 нг/мл.
ИРИСИН КАК МАРКЕР ИНСУЛИНОРЕЗИСТЕНТНОСТИ У БОЛЬНЫХ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ И ОЖИРЕНИЕМ
Кравчун П.Г., Шапаренко А.В.

В статье определено содержание ирисина в сыворотке больных артериальной гипертензией в сочетании с ожирением и установлено наличие связей с развитием и прогрессированием инсулинорезистентности.

Обследовано 105 пациентов: в 1 группу вошли больные артериальной гипертензией с сопутствующим ожирением (n=70), во 2 группу – больные артериальной гипертензией с нормальной массой тела (n=35); контрольную группу составили 25 практически здоровых лиц.

У больных артериальной гипертензией и ожирением уровень ирисина составил 1,19±0,03 нг/мл, что достоверно ниже, чем у лиц контрольной группы (3,10±0,08 нг/мл) и пациентов с нормальной массой тела (1,91±0,06 нг/мл) (р<0,001). Прогрессирование инсулинорезистентности у больных артериальной гипертензией и ожирением происходило на фоне уменьшения содержания ирисина в сыворотке крови от 1,96±0,06 нг/мл до 0,55±0,05 нг/мл.

IRISIN AS A MARKER OF INSULIN RESISTANCE IN PATIENTS WITH ARTERIAL HYPERTENSION AND OBESITY
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Вступ. Зростання кількості пацієнтів із артеріальною гіпертензією й ожирінням викликає значний інтерес дослідників і лікарів до вивчення та аналізу фізіологічних і патологічних процесів у жировій тканині, що продукує гормоноподібні речовини, котрі мають патогенетичне значення у розвитку та прогресуванні інсулінорезистентності.
Мета. У статті досліджено вміст ірисину в сироватці хворих на артеріальну гіпертензію у поєднанні з ожирінням і встановлено наявність зв’язків із розвитком та прогресуванням інсулінорезистентності. 

Матеріали та методи. Обстежено 105 пацієнтів: до 1 групи увійшли хворі на артеріальну гіпертензію з супутнім ожирінням (n=70), до 2 групи ‒ хворі на артеріальну гіпертензію з нормальною масою тіла (n=35); контрольну групу склали 25 практично здорових осіб. Учасникам дослідження було визначено рівень ірисину з використанням тест-системи фірми Human Irisin ELISA KIT (Китай) на імуноферментному аналізаторі «Labline˗90» (Австрія), а також рівень інсуліну крові натщесерце методом імуноферментного аналізу з використанням комерційної тест-системи виробництва фірми DRG Instruments GmbH (Германія) на імуноферментному аналізаторі «Labline˗90» (Австрія), рівень глюкози глюкозооксидантним методом. Наявність та ступінь виразності інсулінорезистентності оцінювалася шляхом підрахунку індексу НОМА (Homeostatic model assessment) за загальноприйнятою математичною формулою: НОМА= ( G0 * I0)/22,5, де I0 – інсулінемія натщесерце (мкОД/мл), G0 – глікемія натщесерце (ммоль/л). Математична комп’ютерна обробка результатів проведена за допомогою  програмного пакету «Statistica 6,0» (StatSoft Inc, США). Для порівняльного аналізу вибірок використовували стандартну програму кореляційного аналізу з розрахунком середніх арифметичних величин: M+m, вірогідності й рівню достовірності (р). Для оцінки ступеня взаємозв’язку між вибірками використовували коефіцієнт кореляції (r).
Результати. У хворих на артеріальну гіпертензію й ожиріння рівень ірисину становив 1,19±0,03 нг/мл, що вірогідно нижче, ніж у осіб контрольної групи (3,10±0,08 нг/мл) та пацієнтів з нормальною масою тіла (1,91±0,06 нг/мл) (р<0,001). Рівень ірисину у хворих на артеріальну гіпертензію й ожиріння зменшувався відповідно до збільшення ступеня інсулінорезистентності. Так, у пацієнтів з рівнем інсулінорезистентності 4,25 вміст ірисину становив 1,96±0,06 нг/мл, у підгрупі хворих, де індекс НОМА дорівнював від 4,25до 7,78 рівень ірисину склав 1,28±0,04 нг/мл, а у осіб з рівнем інсулінорезистентності вище 7,78 – 0,55±0,05 нг/мл (р<0,05). Підтверджують нашу гіпотезу дані кореляційного аналізу: ірисин мав сильні негативні зв'язки з рівнем інсуліну (r=-0,55; р<0,05), індексом НОМА (r=-0,64; р<0,05).
Висновки. У хворих на артеріальну гіпертензію й ожиріння рівень ірисину становив 1,19±0,03 нг/мл, що вірогідно нижче, ніж у осіб контрольної групи (3,10±0,08 нг/мл) та пацієнтів з нормальною масою тіла (1,91±0,06 нг/мл) (р<0,001). Прогресування інсулінорезистентності у хворих на артеріальну гіпертензію й ожиріння відбувалось на тлі зменшення вмісту ірисину в сироватці крові від 1,96±0,06 нг/мл до 0,55±0,05 нг/мл.
