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МЕТАБОЛІЧНЕ ЗНАЧЕННЯ ВАРІАЦІЙ  
РІВНЮ ФАКТОРУ РОСТУ ФІБРОБЛАСТІВ 21 ПРИ ПОЄДНАННІ 

 ІШЕМІЧНОЇ ХВОРОБИ СЕРЦЯ ТА ОЖИРІННЯ 

Харківський національний медичний університет, Україна 

dr.kvivanova@gmail.com 

Метою дослідження було визначити динаміку 
фактору росту фібробластів 21 (ФРФ21) у хворих 
на ішемічну хворобу серця залежно від індексу 
маси тіла, а також оцінити наявність і характер 
зв’язку ФРФ21 з показниками ліпідного обміну. Об-
стежено 98 осіб на ішемічну хворобу серця, яких 
було поділено на чотири групи в залежності від 
індексу маси тіла. До групи контролю увійшло  
20 практично здорових осіб. Усі групи обстежених 
були репрезентативні за віком та статтю. Для ліпід-
ного спектру крові пацієнтів на ішемічну хворобу 
серця було характерним підвищення атерогенних 
класів ліпопротеїдів на тлі коливання вмісту 
ФРФ21. Так, у осіб на ішемічну хворобу серця та 
при її поєднанні з надлишковою вагою та ожирін-
ням 1 ст. відбувалося вірогідне збільшення вмісту 
фактору росту фібробластів 21, що було розцінено 
як наслідок активного синтезу даного гормону клі-
тинами печінки та жирової тканини. При наявності 
ожиріння 2 ст. на тлі гіперліпідемії реєстрували 
нормальні показника ФРФ21, що, на нашу думку, 
було результатом розвитку жирової дистрофії пе-
чінки і, як наслідок, зменшення «печінкового» син-
тезу означеного гормону. 

Ключові слова: ішемічна хвороба серця, ожи-
ріння, фактор росту фібробластів 21. 

 
Зв'язок роботи з науковими програмами, 

планами, темами. Дослідження виконано в кон-
тексті науково-дослідної роботи кафедри загальної 
практики – сімейної медицини та внутрішніх хвороб 
ХНМУ «Клініко-генетичні, біохімічні і імунні характе-
ристики захворювань внутрішніх органів у хворих з 
дегенеративними та дисметаболічними артропатія-
ми і шляхи їх медикаментозної корекції», № держ. 
реєстрації 0116U004987. 

Вступ. За даними офіційної статистики іше-
мічна хвороба серця (ІХС) посідає провідне місце 
серед патологій серцево-судинної системи та ре-
єструється приблизно у 24% населення у віці  
30–69 років [1]. Розповсюдженість ІХС в Україні 
серед людей працездатного віку дорівнює 13,2% 
та не набагато відрізняється від результатів Євро-

пейської статистики [2]. І хоча за останні десятиріч-
чя сучасне наукове суспільство досягло значного 
прогресу в діагностиці та лікуванні ішемічної хво-
робі серця, великий відсоток серцево-судинних 
захворювань діагностується зазвичай лише після 
серцево-судинної події, наслідком якої є незворотні 
органічні зміни життєво важливих органів [3].  

Зростаючою проблемою у всьому світі продов-
жує залишатися ожиріння. Існують основні наслід-
ки для здоров'я, пов'язані з ожирінням, включаючи 
його зв'язок з гіпертензією, цукровим діабетом 
2 типу, метаболічним синдромом та дисліпідемією. 
За даними ВООЗ підвищений індекс маси тіла 
(ІМТ) є основним фактором розвитку серцево-
судинних ускладнень, таких як інфаркт міокарду та 
інсульт [4] 

Для діагностики ішемічної хворобі серця  
актуальним є проведення не тільки стандартних 
діагностичних тестів, але пошук єдиного метабо-
лічного регулятора, здатного впливати в тій, чи 
іншій мірі на патогенез атеросклерозу. У зазначе-
ному ключі зацікавленість дослідників привертає 
фактор росту фібробластів 21 (ФРФ21), роль якого 
в метаболізмі всебічно вивчається в останнє деся-
тиріччя [5]. ФРФ 21 – це гормоноподібний член сі-
мейства ФРФ, який контролює метаболічні мульти-
органні перехресні процеси, що посилюють витра-
ту енергії за рахунок обміну глюкози та ліпідів [6]. В 
експериментальних дослідженнях було встановле-
но, що ФРФ21 знижує глікемію та ліпідемію у гризу-
нів з ожирінням та діабетом 2 типу. Окрім ефектів 
покращення чутливості до інсуліну, ФРФ 21 спри-
чиняє втрату ваги за рахунок збільшення витрат 
енергії. [7].  

Початкові дослідження властивостей ФРФ21 
були зосереджені на його метаболічну спрямова-
ність, особливо його роль в формуванні діабету 
2 типу [8]. Однак, низка дослідників пропонує  
використовувати ФРФ21 як біомаркер субклінічного 
атеросклерозу та розглянути питання щодо  
його потенційної ролі у лікуванні встановлених  
атеросклеротичних серцево-судинних захворювань 
[9, 10, 11]. За даними останніх досліджень до  
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антиатеросклеротичних ефектів ФРФ21 відносять 
ліпідознижувальний, протизапальний і антиокси-
дантний FGF21 [12, 13, 14]. ФРФ21 інгібує ключові 
процеси в патогенезі атеросклерозу, чим нівелює 
вплив серцево-судинних факторів ризику шляхом 
дії на ендотеліальні клітини. Також покращується 
ліпідний профіль, знижується вплив запального 
компоненту в атерогенезі. Однак більшість дослід-
жень було проведено на мишах, тому однозначно 
говорити про антисклеротичну роль ФРФ 21 у  
людей на даному етапі некоректно.  

На теперішній час проведені дослідження чітко 
відображають роль ФРФ 21 у перебізі таких нозо-
логій як цукровий діабет 2 типу та ожиріння, які в 
свою чергу є факторами розвитку серцево-
судинних уражень. 

Таким чином, розуміння біології ФРФ21 дозво-
ляє висунути гіпотезу щодо розглядання ФРФ21, як 
метаболічного маркеру атеросклерозу. 

Мета дослідження. Оптимізувати діагностику 
ішемічної хвороби серця у пацієнтів із супутнім 
ожирінням на підставі визначення вмісту ФРФ21, а 
також оцінити наявність і характер зв’язку ФРФ21 з 
показниками ліпідного обміну. 

Матеріали та методи дослідження. Обстеже-
но 98 осіб на ІХС, яких було поділено на чотири 
групи: 1-у групу склали пацієнти на ІХС з нормаль-
ною вагою (n = 19), 2-у – на ІХС з надлишковою 
вагою (n = 24), 3-ю – ІХС та ожирінням І ступеню  
(n = 31), 4-у – ІХС на тлі ожиріння 2 ступеню  
(n = 31). Середній вік хворих дорівнював 51,8 ± 
± 1,94 роки; 52,4 ± 1,44 роки; 52,2 ± 1,54 роки;  
53,1 ± 1,23 роки відповідно. Середня тривалість 
анамнезу ІХС по групах складала 4,9 ± 1,2 років. 
Гендерні співвідношення відповідали наступному: 
в усіх групах переважали жінки – 54,8%; 52,9%; 
51,2%; 53,6% відповідно. Індекс маси тіла розрахо-
вувався за формулою Кетле: маса(кг)/зріст(м2). 
Середній ІМТ по групах складав 23,84 ± 1,16 кг/м2, 
28,08 ± 0,95 кг/м2, 32,14 ± 1,16 кг/м2, 37,22 ± 1,17 кг/м2. 
До групи контролю увійшло 20 практично здорових 
осіб відповідних за статтю та віком. 

Верифікація діагнозів ожиріння та СІХС здійс-
нювалась на основі уніфікованих клінічних прото-
колів медичної допомоги «Ожиріння» та «Ста-
більна ішемічна хвороба серця» (ВООЗ, 1997; на-
каз МОЗ України № 152 від 02.03.2016 відповідно).  

Визначення ФРФ21 проводилося імунофер-
ментним методом з використанням реактивів 
ELISA Kit AVISCERA BIOSCIENCE SK00145-01 
(USA). Показники ліпідного обміну визначали за 
вмістом загального холестеролу (ЗХС), холесте-
ролу ліпопротеїдів низької (ХС ЛПНЩ), холестеро-
лу ліпопротеїдів дуже низької (ХС ЛПДНЩ) та ліпо-
протеїдів високої щільності (ХС ЛПВЩ), тригліце-

ридів (ТГ) – спектрофотометричним методом з  
використанням стандартних тест-систем. Індекс 
атерогенності (ІА) оцінювали за формулою: ІА =  
= (ЗХС – ХС ЛПВЩ) / ХС ЛПВЩ 

Критеріями виключення з дослідження були 
наявність гострого коронарного синдрому, хроніч-
ної серцевої недостатності IV функціонального 
класу (за NYHA), цукрового діабету, захворювань 
щитоподібної залози, гострих та хронічних запаль-
них процесів, дифузних захворювання сполучної 
тканини, онкологічних захворювань. 

Дослідження виконані з дотриманням основних 
положень «Правил етичних принципів проведення 
наукових медичних досліджень за участю людини», 
затверджених Гельсінською декларацією (1964–
2013 рр.), ICH GCP (1996 р.), Директиви ЄЕС  
№ 609 (від 24.11.1986 р.), наказів МОЗ України  
№ 690 від 23.09.2009 р., № 944 від 14.12.2009 р., 
№ 616 від 03.08.2012 р. Кожен пацієнт підписував 
інформовану згоду на участь у дослідженні. 

Статистичний аналіз проводили за допомогою 
програмного пакету «Statistica 10.0». Для кількісних 
ознак результати представлені у вигляді медіани 
(Ме) з міжквартильним інтервалом [Q25%; Q75%] з 
урахуванням відсутності нормального розподілу. 
Кількісні і порядкові зміни порівнювали за допомо-
гою критерію Манна-Уітні. Кореляційний зв’язок 
розраховувався за допомогою рангових кореляцій 
Спірмена. У всіх процедурах статистичного аналізу 
рівень значущості р приймався рівним або мен-
ше 0,05.  

Результати досліджень та їх обговорення. 
Проведене дослідження ліпідного спектру крові 
дозволило визначити, що перебіг ІХС відбувався 
на тлі підвищення атерогенних класів ліпідного 
обміну. Причому коливання означених показників 
мали достовірні відмінності від контрольних вели-
чин, однак не були вірогідними між групами пацієн-
тів (табл.). Тобто, як при ізольованому перебігу 
ІХС, так і її поєднанні з ожирінням відбувалося віро-
гідне підвищення вмісту загального холестеролу 
сироватки крові, холестеролу ЛПНЩ та тригліцери-
дів на тлі зменшення рівнів ХС ЛПВЩ. Відсутність 
значних коливань між даними групами пов’язано, 
на нашу думку, з незначним впливом гормонів  
жирової тканини при помірному підвищенні ваги 
пацієнтів.  

При визначенні вмісту ФРФ21 були встановле-
ні деякі особливості. Так, синтез означеного гормо-
ну поступово збільшувався в осіб 1-3 груп по відно-
шенню до контролю, але практично не мав відмін-
ностей у пацієнтів з ІХС та ожирінням 2 ступеню 
(рис.). 

У пацієнтів на ІХС (1 група) відбувається двок-
ратне підвищення вмісту ФРФ 21 та майже трьохк-
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ратне – при надлишковій вазі (2 група) та ожирінні 
1 ступеню (3 група). На нашу думку, означені зміни 
в показниках ФРФ21 є результатом сумації синтезу 
даного гормону в печінці (основне джерело продук-
ції) та в клітинах жирової тканини (додаткове дже-
рело), кількість яких збільшується при надлишковій 
вазі та ожирінні [15, 16, 17].  

Поряд з цим, при ожирінні 2 стадії закономірно 
формується жирова хвороба печінки, внаслідок 
чого зменшується синтез ФРФ21 гепатоцитами. В 
такому разі надходження даного гормону відбува-
ється в основному за рахунок жирової тканини, яка 
не в змозі повністю замістити печінковий пул дано-
го гормону [18, 19]. В такому разі слід визначити, 
що приєднання ожиріння у хворих на ІХС вже в 
разі розвитку 2 стадії захворіння є несприятливим 
чинником (предиктором) формування інсулінорези-
стентності або цукрового діабету 2 типу. Дане при-

пущення є результатом досліджень, де визна-
чається захисна роль даного гормону в розвитку 
змін вуглеводного обміну [20].  

Встановлено прямий кореляційний зв’язок між 
ФРФ21 та ЗХС (r = 0,4), ЛПНЩ (r = 0,44) та ТГ  
(r = 0,31), (р < 0,05). Також прямий кореляційний 
зв’язок було виявлено при проведенні внутрішньог-
рупового пошуку між ФРФ21 та ЛПДНЩ (r = 0,46), 
ЛПВЩ (r = 0,57) та ТГ (r = 0,46). Тобто, зростання 
показників ліпідного обміну та ступеню ожиріння 
приводило до збільшення показників ФРФ 21 у хво-
рих на ІХС. 

Висновки. У пацієнтів на ІХС та при її поєд-
нанні з надлишковою вагою та ожирінням 1 ст. від-
бувається вірогідне збільшення вмісту фактору 
росту фібробластів 21 внаслідок активного синтезу 
даного гормону клітинами печінки та жирової тка-
нини. 

При наявності ожиріння 2 ст. у пацієнтів на ІХС 
на тлі підвищених рівнів атерогенних класів ліпідів 
реєструється нормалізація показника ФРФ21, що є 
результатом розвитку жирової дистрофії печінки і, 
як наслідок, зменшення «печінкового» синтезу 
означеного гормону. 

Перспективи подальших досліджень. 
ФРФ21 є мультифункціональним гормоном, який 
приймає участь в усіх видах метаболізму, в тому 
числі в регуляції мінерального гомеостазу. Є до-
цільним визначити його вміст у пацієнтів на ІХС, 
що була поєднана з надлишковою вагою та ожирін-
ням, в якості маркера мінеральної щільності кістко-
вої тканини. 

Таблиця – Показники ліпідного спектру крові у пацієнтів на СІХС з урахуванням індексу маси тіла 

Показники контроль,  
n = 20 

1 група, 
n = 19 

2 група, 
n = 24 

3 група, 
n = 31 

4 група, 
n = 24 

ЗХС, ммоль/л 4,63 (4,25; 4,79) 5,64* (4,97; 6,0) 6,62* (5,15; 6,11) 6,0* (5,8; 6,24) 5,8* (5,7; 6,15) 

ХС ЛПНЩ, ммоль/л 2,73 (2,4; 42,95) 4,24* (3,69; 4,61) 4,18* (3,79; 4,74) 4,4* (4,2; 4,7) 4,25* (4,1; 4,46) 

ХС ЛПДНЩ, ммоль/л 0,38 (0,36; 0,41) 0,6 (0,55; 0,64) 0,6 (0,56; 0,67) 0,74* (0,66; 0,86) 0,78* (0,69; 0,95) 

ХС ЛПВЩ, ммоль/л 1,4 (1,23; 1,55) 0,81* (0,77; 0,92) 0,81* (0,72; 0,92) 0,8* (0,76; 0,88) 0,79* (0,78; 0,86) 

ТГ, ммоль/л 0,82 (0,78; 0,9) 1,32* (1,22; 1,41) 1,32* (1,25; 1,48) 1,64* (1,47; 1,9) 1,72* (1,5; 2,09) 

КА 2,29 (1,91; 2,65) 5,63* (5,13; 6,6) 6,3* (5,24; 6,69) 6,45* (5,97; 7,0) 6,3* (5,9;  6,6) 

Примітки :  р < 0,05; *– по відношенню до групи контролю. 

Рис. Динаміка показників ФРФ 21 у пацієнтів на ІХС  
залежно від індексу маси тіла (р < 0,05; * – по відношен-
ню до групи контролю, ** – по відношенню до 2 групи) 
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МЕТАБОЛИЧЕСКОЕ ЗНАЧЕНИЕ ВАРИАЦИЙ УРОВНЯ ФАКТОРА РОСТА  
ФИБРОБЛАСТОВ 21 ПРИ СОЧЕТАНИИ ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНИ СЕРДЦА  
С ОЖИРЕНИЕМ  
Пасиешвили Л. М., Иванова Е. В. 
Резюме. Целью исследования было определить динамику фактора роста фибробластов 21 (ФРФ21) 

у больных ишемической болезнью сердца в зависимости от индекса массы тела, а также оценить нали-
чие и характер связи ФРФ21 с показателями липидного обмена. Обследовано 98 человек с ишемической 
болезнью сердца, которые были разделены на четыре группы в зависимости от индекса массы тела. В 
группу контроля вошло 20 практически здоровых лиц. Все группы обследованных были репрезентативны 
по возрасту и полу. Для липидного спектра крови пациентов с ишемической болезнью сердца было  
характерно повышение атерогенных классов липопротеидов на фоне колебания содержания ФРФ21. 
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Так, у лиц с ишемической болезнью сердца и при ее сочетании с избыточным весом и ожирением 1 ст. 
происходило достоверное увеличение содержания фактора роста фибробластов 21, что было расценено 
как следствие активного синтеза данного гормона клетками печени и жировой ткани. При наличии ожире-
ния 2 ст. на фоне гиперлипидемии регистрировали нормальные показателя ФРФ21, что, по нашему мне-
нию, было результатом развития жировой дистрофии печени и, как следствие, уменьшение 
«печеночного» синтеза исследуемого гормона. 

Ключевые слова: ишемическая болезнь сердца, ожирение, фактор роста фибробластов. 
 
UDC 616.127-05.4-056.257-078:577.115.088.6:57.083.3 
Metabolic Values of Fibroblasts Growth Factor 21  
in Patients with Coronary Artery Disease and Obesity  
Pasiyeshvili L. M, Ivanova K. V. 
Abstract. Recent studies have revealed that fibroblast growth factor 21 (FGF21) plays important role in 

energy metabolism regulation. FGF21 contributes to many age-related metabolic disorders, e.g. atherosclerosis, 
obesity, type 2 diabetes, and some cardiovascular diseases. The article presents study of fibroblast growth fac-
tor (FGF 21) in patients with coronary artery disease (CAD) depending on bone mass index (BMI). FGF 21 
member of a group of hormones of the FGF family, which controls metabolic multi-branch cross-processes, that 
increases energy expenditure by glucose and lipid metabolism. A number of researchers suggest using FGF21 
as a biomarker for subclinical atherosclerosis. The effects of FRF21 include hypolipidemic, anti inflammatory 
and antioxidant. FRF21 inhibits the key processes in the pathogenesis of atherosclerosis, which neutralizes the 
effect of cardiovascular risk factors by affecting endothelial cells. 

The purpose of study was to determine the dynamics of FGF 21 in patients with CAD, depending on the 
degree of obesity level, and also to assess the presence and of FGF21 with lipid metabolism parameters. 

Material and methods. We examined 98 people with CAD who were divided into four groups depending on 
the degree of obesity. In first group were patients with CAD and normal weight (n = 19), the second – with CAD 
and overweight (n = 24), third – CAD and obesity I degree (n = 31), fourth – CAD with 2 degree obesity (n = 31). 
The average age of patients was 51.8 ± 1.94 years; 52.4 ± 1.44 years; 52.2 ± 1.54 years; 53.1 ± 1.23 years, 
respectively. Gender ratios corresponded to the following: in all groups, women predominated – 54.8%; 52.9%; 
51.2%; 53.6% respectively. The determination of FGF 21 was performed using the ELISA Kit AVISCERA  
BIOSCIENCE SK00145-01, USA, using the ELISA method. The control group included 20 healthy people of the 
same sex and age. All participants underwent complex laboratory and instrumental cardiovascular assessment. 
The statistical analysis was conducted using Mann- Whitney Spearman`s rank correlation. 

Results. Conducting a study of the lipid spectrum of blood allowed determining that the course of CAD oc-
curs against the background of increased lipid metabolism. The level of FGF21 was 2-fold higher in patients with 
CAD and concomitant obesity l compared to the control group. The FGF21 level in the group with CAD without 
obesity was lower that with obesity 1, but higher that in the control group. Total cholesterol, low density lipopro-
tein cholesterol and triglycerides in patients with CAD and concomitant obesity there were increased compared 
to the control group. FGF21 correlated with total cholesterol, low density lipoprotein cholesterol, triglycerides. 
High stage of obesity in patients with CAD can play important role for development of insulin resistance or type 
2 diabetes mellitus. This assumption is the result of studies with show the protective role of this hormone in the 
development of changes in carbohydrate metabolism.  

Conclusions. Our findings suggest that FGF21 is associated with the level of dyslipidemia. It may be specu-
lated that FGF21 related to the risk factor of coronary artery disease and may be considered an as independent 
marker of lipid metabolism impairment. Level of FGF21 in patients with CAD and obesity was like in control, 
which, in our opinion, was the result of the development of fatty liver dystrophy and, as a consequence, a de-
crease in the "hepatic" synthesis of the studied hormone. 
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