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ВНУТРІШНЯ МЕДИЦИНА

РОЛЬ РЕЗИСТИНУ В ПЕРЕБІГУ 
АЛКОГОЛЬНОГО ЦИРОЗУ 
ПЕЧІНКИ В ПОЄДНАННІ 
З ОЖИРІННЯМ

Мета дослідження: дослідити зміни рівня резистину та його взаємозв’язок із рівнем 
ендогенної інтоксикації та імунозапальним синдромом у хворих на алкогольний цироз 
печінки (АЦП) у поєднанні з ожирінням. Матеріали та методи. Обстежено 380 пацієнтів 
із діагностованим АЦП, серед яких було 230 хворих на АЦП у поєднанні з ожирінням 
(І група класів А, В і С за Чайльдом –Туркотт — П’ю) та 150 хворих на АЦП без ожиріння 
(ІІ група класів А, В і С за Чайльда – Туркотт – П’ю). Рівень резистину в крові визначали 
імуноферментним методом. Ступінь ендогенної інтоксикації визначали за лейкоцитарним 
індексом інтоксикації (ЛІІ) та тестом сорбційної здатності еритроцитів (СЗЕ). Рівень 
запального процесу оцінювали за вмістом фактора некрозу пухлин альфа (ФНП-α). 
Результати та обговорення. У крові хворих на АЦП з ожирінням виявлено збільшення 
вмісту резистину та ФНП-α з наростанням декомпенсації, що супроводжувалося ви-
разнішими проявами ендогенної інтоксикації зі зростанням рівня ЛІІ і показника СЗЕ. 
Кореляційний аналіз між рівнем резистину і показниками шкали Чайльда – Туркотт – П’ю 
та індексом MELD показав глибший зв’язок в осіб І групи з наростанням декомпенса-
ції. Зокрема, між рівнем резистину та індексом Чайльда — Туркотт — П’ю показник 
кореляції становив r=+0,52, r=+0,79, r=+0,84, а резистину і MELD — r=+0,56, r=+0,72, 
r=+0,78 для класів А, B, С відповідно. У хворих на АЦП у поєднанні з ожирінням за 
класів А, В і С встановлено прямі кореляційні зв’язки між рівнем резистину та ФНП-α 
(r1=+0,62, r2=+0,74, r3=+0,83), СЗЕ (r1=+0,59, r2=+0,73, r3=+0,78) і ЛІІ (r1=+0,63, r2=+0,70, 
r3=+0,76). Висновки. За наявності супутнього ожиріння у хворих на АЦП констатовано 
вищий рівень резистину в крові, ступінь ендогенної інтоксикації та системного запаль-
ного процесу, які наростали зі збільшенням класу Чайльда – Туркотт –  П’ю. У хворих 
на АЦП з ожирінням виявлено прямий кореляційний зв’язок між індексами важкості 
Чайльда – Туркотт –  П’ю і MELD та рівнем резистину, а також між рівнем резистину 
і показниками СЗЕ, ЛІІ та ФНП-α.

Ключові слова: алкогольна хвороба печінки, цироз печінки, резистин, ендогенна 
інтоксикація, запалення.
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Вступ

Алкогольна хвороба печінки (АХП) визнана 
найпоширенішою причиною цирозу у світі й на 
сьогодні є однією з десяти найпоширеніших 
причин смерті. При поєднанні АХП з  іншими 
патологічними станами часто її перебіг погір-
шується і пришвидшуються темпи прогресу-
вання [1-4].

Ожиріння як метаболічний фактор ризику 
суттєво вплинуло на зростання захворюваності 
та поширеності багатьох захворювань [5-7]. 
Поєднання надмірного вживання алкоголю 
та ожиріння / надмірна маса синергічно впли-
ває на ураження печінки [8, 9]. Ожиріння, й 
особливо надлишкове центральне ожиріння, 
є фактором ризику неалкогольної жирової 
хвороби печінки (НАЖХП) [10, 11]. На кожну 

одиницю підвищення індексу маси тіла ймовір-
ність формування НАЖХП зростає на 13-38%, 
а на 1 см збільшення об’єму талії — на 3-10%. 
Надлишкова маса тіла є супутнім чинником 
наростання важкості хвороби печінки будь-якої 
етіології [12, 13].

Печінка тісно взаємодіє з жировою ткани-
ною, яка є не лише енергетичним, але й потуж-
ним ендокринним органом, який експресує та 
продукує велику кількість біологічно активних 
поліпептидів — адипокінів. Вони діють як на 
місцевому (автокринному та паракринному), 
так і на системному (ендокринному) рівні. 
Одними із цитокінів, що пов’язані із ендо-
кринною функцією, є туморнекротизуючий 
фактор-альфа (ТНФ-α) та резистин, які беруть 
участь в  імунозапальних процесах, розвитку 
стеатозу печінки та стеатогепатиту [14].

The role of resistin in the course of alcoholic liver 
cirrhosis in combination with obesity
N.R. Matkovska, N.H. Virstiuk, I.O. Kostitska
Ivano-Frankivsk national medical university

Purpose: to investigate changes in resistin and its relationship with endogenous intoxication 
and immunoinflammatory syndrome in patients with alcoholic liver cirrhosis (ALC) in 
combination with obesity. Materials and methods. The 380 patients with diagnosed ALC 
were examined, among which there were 230 patients with ALC in combination with obesity 
(I group of classes A, B and C according to Child — Turcott — Pugh) and 150 patients 
with ALC without obesity (II group of classes A, B and C after Child — Turcott — Pugh). 
The level of resistin in the blood was determined by enzyme immunoassay. The degree of 
endogenous intoxication was determined by the leukocyte intoxication index (LII) and the 
sorption capacity of erythrocytes (SCE). The level of the inflammatory process was assessed 
by the content of tumor necrosis factor alpha (TNF-α). Results and discussion. The increase 
of resistin and TNF-α content were revealed in the blood of ALC patients with obesity with 
increasing decompensation, which was accompanied by more pronounced manifestations of 
endogenous intoxication with increasing levels of LII and SCE. Correlation analysis between 
resistin levels and Child — Turcott — Pugh scores and the MELD index showed a deeper 
сorrelation in group I with increasing decompensation. In particular, between the level of 
resistin and the Child — Turcott — Pugh index the correlation index was r=+0.52, r=+0.79, 
r=+0.84 and between the level of resistin and MELD was r=+0.56, r=+0.72, r=+0.78 for 
classes A, B, C respectively. In patients with ALC in combination with obesity in classes A, 
B and C the direct correlations have been established between the level of resistin and 
TNF-α (r1=+0.62, r2=+0.74, r3=+0.83), SCE (r1=+0.59, r2=+0.73, r3=+0.78) and LII (r1=+0.63, 
r2=+0.70, r3=+0.76). Conclusions. The higher level of resistin in the blood, the higher degree 
of endogenous intoxication and systemic inflammation, which increased with increasing 
Child-Turcott-Pugh class were ascertained in the presence of concomitant obesity in patients 
with ALC. There is a direct correlation between Child — Turcott — Pugh and MELD indices 
and resistin levels, as well as between resistin levels and SCE, LII and TNF-α levels in ALC 
patients in combination with obesity.

Keywords: alcoholic liver disease, liver cirrhosis, resistin, endogenous intoxication, 
inflammation.
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Недостатньо вивченим залишається вплив 
ожиріння на наростання важкості АХП з ура-
хуванням порушення таких ланок, як метабо-
лічні розлади, запальні зміни з наростанням 
ендогенної інтоксикації, та їх взаємозв’язок.

Мета дослідження: дослідити зміни рівня 
резистину та його взаємозв’язок із рівнем 
ендогенної інтоксикації й імунозапальним син-
дромом у хворих на алкогольний цироз печінки 
(АЦП) у поєднанні з ожирінням.

Матеріали та методи

У дослідженні взяли участь 380 пацієнтів 
із діагностованим цирозом печінки (ЦП), що 
перебували на стаціонарному лікуванні в гастро-
ентерологічному відділенні Івано-Франківської 
обласної клінічної лікарні. Серед обстежених 
було 230 хворих на АЦП у поєднанні з ожи-
рінням (І  група класів А, В  і С за Чайльда – 
Туркотт – П’ю — 84, 79 і 67 осіб відповідно) 
та 150 хворих на АЦП без ожиріння (ІІ група 
класів А, В і С за Чайльдом – Туркотт – П’ю — 
50, 53, і 47 осіб відповідно). Контрольну групу 
становили 20 здорових осіб.

Діагноз верифікували за допомогою загально-
клінічних та інструментальних методів обстеження 
відповідно до наказу МОЗ України № 826 від 
06.11.2014, адаптованої клінічної настанови «Не-
алкогольна жирова хвороба печінки» (2014), 
адаптованої клінічної настанови «Алкогольна 
хвороба печінки» (2014), адаптованої клінічної 
настанови «Цироз печінки» (2017) (Державний 
експертний центр МОЗ України, Українська га-
строентерологічна асоціація, Київ), рекомендацій 
Європейської асоціації з вивчення печінки, діабету 
та ожиріння (EASL-EASD-EASO, 2016).

Критеріями виключення були цироз печінки 
вірусного, токсичного, автоімунного генезу, 
метаболічні захворювання печінки, онкологіч-
ні захворювання, відсутність індивідуальної 
згоди пацієнта на проведення дослідження. 
Усіх пацієнтів співставлено за віком і статтю. 
Дослідження проводилося відповідно до етичних 
принципів проведення наукових досліджень, 
принципів Гельсінської декларації.

Ступінь ендогенної інтоксикації визначали за 
лейкоцитарним індексом інтоксикації (вирахо-
вували за формулою Каль-Каліфа: ЛІІ=[(4Мц + 
3Ю + 2П + С) × (Пл + 1)] / [(Лімф + Мон) × (Е + 
1)], де МЦ — мієлоцити; Ю — юні; П — паличко
ядерні; С — сегментоядерні; Пл — плазматичні 
клітини; Лімф — лімфоцити; Мон — моноцити; 
Е — еозинофіли; Б — базофіли) та тестом 

сорбційної здатності еритроцитів (СЗЕ). В основі 
тесту СЗЕ лежить здатність червоних кров’яних 
тілець (як універсального абсорбента) сорбувати 
вітальний барвник (0,025% розчин метиленової 
синьки), що визначається на фотоколориметрі 
та відповідає ступеню ендогенної інтоксикації. 
У групі контролю СЗЕ становила (27,3±1,56)%. 
Рівень запального процесу оцінювали за вміс-
том ФНП-α в крові, який визначали методом 
імуноферментного аналізу з використанням 
набору Human TNF-alpha High Sensitivity ELISA 
(Biovendor, Чехiя). Рівень резистину визначали 
імуноферментним методом із використанням 
набору Resistin Human ELISA (Biovendor, Чехiя). 
У групі контролю рівні ФНП-α та резистину ста-
новили (17,38±1,15) пг/мл і (3,72±0,26) нг/мл.

Оцінку тяжкості ЦП проводили за допомо-
гою шкали Чайльда – Туркотт – П’ю та індексу 
MELD (Mayo Endstage Liver Disease, 2001). До 
контрольної групи увійшло 20 практично здо-
рових осіб.

Статистичну обробку отриманих результатів 
здійснювали за допомогою пакета програм-
ного забезпечення Statistica v. 12.0, StatSoft 
(trial, США) і Microsoft Exсel. Перевірка гіпотези 
нормальності розподілу серед досліджуваних 
кількісних ознак проводилася тестом Шапіро — 
Вілка. Оскільки дані відповідають нормальному 
типу розподілу (р>0,05), то мірою центральної 
тенденції обрано інтервал (M±m). Для перевірки 
нульової гіпотези визначення достовірності 
різниці між групами порівняння використано 
параметричний t-тест Стьюдента.

Для аналізу залежностей використовували 
метод кореляційного аналізу з визначенням 
коефіцієнта рангової кореляції Спірмена. Статис-
тично значущими вважали відмінності при р<0,05.

Результати та обговорення

За результатами проведеного досліджен-
ня встановлено, що у хворих І групи класу А 
рівень резистину становив (10,72±0,82) нг/мл  
і  у 2,88 раза перевищував показник у  групі 
здорових осіб; класу В — (13,74±0,94) нг/мл, 
що в 1,28 і 3,69 раза вище, ніж у групі хворих 
класу А та в групі здорових осіб відповідно; 
класу С — (15,96±1,36) нг/мл і в 1,49, 1,16 та 
4,29 раза вище, ніж у хворих класів А  і В та 
в  групі здорових осіб відповідно (табл. 1). 
У хворих ІІ групи класу А рівень резистину 
становив (4,23±0,83) нг/мл і в 1,14 раза пере-
вищував показник у групі здорових осіб; кла-
су В — (6,73±0,21) нг/мл, що в 1,59 і 1,81 раза 
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вище, ніж у групі хворих класу А та в групі здо-
рових осіб відповідно; класу С — (9,68±0,47) 
нг/мл, що у 2,29, 1,44 та 2,60 раза вище, ніж 
у хворих класів А, В та в групі здорових осіб 
відповідно. У хворих обох груп рівень резистину 
підвищувався зі зростанням декомпенсації. 
В осіб І  групи рівень резистину був вищим, 
ніж у хворих ІІ  групи класів А, В  і С, у 2,53, 
2,04 і 1,65 раза відповідно (р1,2,3<0,05).

Індекси Чайльда – Туркотт – П’ю і MELD 
на всіх стадіях АЦП були вищими за наявності 
ожиріння і наростали від класу А до класу В і С.

Кореляційний аналіз між рівнем резистину 
і показниками шкали Чайльда – Туркотт – П’ю та 
індексом MELD показав глибший зв’язок в осіб 

І групи з наростанням декомпенсації. Зокрема, 
між рівнем резистину та індексом Чайльда – Тур-
котт – П’ю показник кореляції становив r=+0,52, 
r=+0,79, r=+0,84, а резистину і MELD — r=+0,56, 
r=+0,72, r=+0,78 для класів А, B, С відповідно.

Таким чином, у хворих на АЦП у поєднанні 
з ожирінням спостерігається важчий перебіг 
захворювання за індексами Чайльда – Тур-
котт – П’ю та MELD, що супроводжується більш 
виразним зростанням рівня резистину в крові.

Виявлені кореляційні зв’язки між рівнями 
резистину і ступенем важкості ЦП за індексом 
Чайльда – Туркотт – П’ю та прогностичним ін-
дексом MELD дозволяють розглядати їх зміни 
як критерії оцінки ступеня важкості ЦП і про-
гнозування перебігу захворювання.

За результатами проведених нами до-
сліджень показники СЗЕ, ЛІІ та ФНП-α зро-
стали з посиленням декомпенсації захворю-
вання (табл. 2). Зокрема, у хворих на АЦП 
класу А з ожирінням показник СЗЕ становив 
(46,19±0,38)% і в 1,69 раза перевищував цей 
показник у здорових осіб, а при ЦП класу В — 
(69,45±0,44)% і був в 1,50 і 2,54 раза вищим, 
ніж у хворих на ЦП класу А та здорових осіб 
відповідно, при ЦП класу С — (93,71±0,51)% 
і був у 2,03, 1,35 та 3,43 раза вищим, ніж у хворих 
класів А, В і здорових осіб відповідно.

У хворих на АЦП класу А без ожиріння показ-
ник СЗЕ становив (39,48±0,29)% і в 1,44 раза пе-
ревищував показник у групі контролю; у хворих на 
ЦП класу В показник СЗЕ становив (57,26±0,42)% 
та в 1,45 і 2,09 раза перевищував цей показник 
у хворих класу А й здорових осіб відповідно; 
у хворих на ЦП класу С показник СЗЕ дорівнював 
(86,13±0,47)% та у 2,18, 1,5 і 3,15 раза перевищу-
вав цей показник у хворих класів А, В і здорових 
осіб відповідно. Показник СЗЕ був вірогідно 
вищим в осіб ІА, ІВ і ІС груп, ніж у пацієнтів ІІА, 
ІІВ та ІІС груп (p<0,05).

У хворих на ЦП класів А, В і С з ожирінням 
показники ЛІІ становили (1,82±0,08), (2,22±0,13) 
і (2,70±0,16) та в 3,05, 3,73 і 4,58 раза відповідно 
перевищували його рівень у групі контролю. 
У хворих класу В ЛІІ перевищував такий по-
казник у хворих класу А в 1,22 раза, а класу С 
перевищував такий показник у хворих класів А і В 
в 1,50 і 1,23 раза відповідно. В осіб ІІ групи класів 
А, В і С показники ЛІІ становили (1,50±0,09), 
(1,90±0,15) і (2,5±0,14)та у 2,54, 3,22 і 4,24 раза 
відповідно перевищували рівень ЛІІ в здорових 
осіб. У хворих класу В ЛІІ перевищував такий 
показник у хворих класу А в 1,27 раза, а класу С 
перевищував такий показник у хворих класів А 
і В в 1,67 і 1,32 раза відповідно. Показник ЛІІ був 

Таблиця 1
Характеристика рівнів резистину та індексів Чайльда – Туркотт – 
П’ю і MELD у хворих на алкогольний цироз печінки в поєднанні 
з ожирінням (М±m)

Показники Здорові
(n=20)

Клас ЦП за критеріями Чайльда — П’ю

ІА гр. 
(n=84)

ІІА гр. 
(n=50)

IВ гр. 
(n=79)

IIВ гр. 
(n=53)

IС гр. 
(n=67)

II С гр. 
(n=47)

Резистин, нг/мл 3,72±
0,26

10,72±
0,52*

4,23±
0,31

13,74±
0,58●ᴕ

6,73±
0,21▲

15,96±
0,69#□

9,68±
0,47■

Індекс
Чайльда –Тур-
котт — П’ю

- 6,53±
0,38*

5,32±
0,48

9,31±
0,54●ᴕ

7,69±
0,52▲

14,34±
0,73#□

12,61±
0,64■

Індекс MELD - 13,42±
0,98*

10,23±
0,86

19,74±
0,72●ᴕ

16,76±
0,83▲

27,43±
0,79#□

23,65±
1,02■

Примітки: * — достовірність різниці показників між ІА і ІІА підгрупами (р<0,05); ● — до-
стовірність різниці показників між ІВ і ІІВ підгрупами (р<0,05); # — достовірність різниці 
показників між ІС і ІІС підгрупами (р<0,05); ▲ — достовірність різниці між показниками ІІА 
і ІІВ підгруп (р<0,05); ■ — достовірність різниці між показниками ІІВ і ІІС підгруп (р<0,05); 
ᴕ — достовірність різниці між показниками ІА і  ІВ підгруп (р<0,05); □ — достовірність 
різниці між показниками ІВ і ІС підгруп (р<0,05).

Таблиця 2
Характеристика показників ендогенної інтоксикації та 
імунозапального синдрому у хворих на алкогольний цироз печінки 
в поєднанні з ожирінням (М±m)

Показники Здорові
(n=20)

Клас А Клас В Клас С

ІА гр. 
(n=84)

ІІА гр. 
(n=50)

IВ гр. 
(n=79)

IIВ гр. 
(n=53)

IС гр. 
(n=67)

IIС гр. 
(n=47)

СЗЕ,% 27,32±
1,56

46,19±
0,38*

39,48±
0,29

69,45±
0,44● ᴕ

57,26±
0,42▲

93,71±
0,51#□

86,13±
0,47■

ЛII 0,59±
0,16

1,82±
0,08*

1,54±
0,09

2,22±
0,13● ᴕ

1,90±
0,15▲

2,70±
0,16#□

2,51±
0,14■

ФНП-α,  
пг/мл

17,38±
1,15

61,23±
2,75*

40,59±
1,22

84,39±
3,72● ᴕ

55,03±
2,46▲

102,58±
5,49#□

70,21±
3,14■

Примітки: * — достовірність різниці показників між ІА і  ІІА групами (р<0,05); ● — до-
стовірність різниці показників між ІВ і  ІІВ групами (р<0,05); # — достовірність різниці 
показників між ІС і  ІІС групами (р<0,05); ▲ — достовірність різниці між показниками 
ІІА і ІІВ груп (р<0,05); ■ — достовірність різниці між показниками ІІВ і ІІС груп (р<0,05); 
ᴕ — достовірність різниці між показниками ІА і ІВ груп (р<0,05); □ — достовірність різниці 
між показниками ІВ і ІС груп (р<0,05).
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вірогідно вищим в осіб ІА, ІВ та ІС груп порівняно 
з пацієнтами ІІА, ІІВ і ІІС груп (p<0,05).

Отже, за результатами дослідження у хворих 
на АЦП синдром ендогенної інтоксикації більш 
виразніший за наявності супутнього ожиріння 
і наростав із посиленням декомпенсації ЦП.

У хворих І  групи класів А,  В  і  С показ-
ники ФНП-α становили (61,23±2,75) пг/мл, 
(84,39±3,72) пг/мл і  (102,58±5,49) пг/мл та 
в 3,52, 4,86 і 5,9 раза відповідно перевищува-
ли рівень такого показника в здорових осіб. 
У хворих класу В ФНП-α перевищував такий 
показник у хворих класу А в 1,38 раза, а класу 
С перевищував такий показник у хворих класів А 
і В в 1,67 і 1,22 раза відповідно. Рівні ФНП-α 
в пацієнтів ІІ групи становили (40,59±1,22) пг/мл,  
(55,03±2,46) пг/мл і (70,21±3,14) пг/мл та у 2,34, 
3,17 і 4,04 раза відповідно перевищували такий 
показник у здорових осіб. У хворих класу В 
ФНП-α перевищував такий показник у хворих 
класу А в 1,36 раза, у хворих класу С переви-
щував такий показник у хворих класів А і В в 
1,73  і 1,28 раза відповідно. Показник ФНП-α 
був вірогідно вищим в осіб ІА, ІВ та ІС груп, ніж 
у пацієнтів ІІА, ІІВ і ІІС груп (p<0,05).

На підставі результатів дослідження у хво-
рих на АЦП виявлено активацію системного 
запального процесу, інтенсивнішого за наявності 
супутнього ожиріння, ступінь якого наростав 
із посиленням декомпенсації захворювання.

У хворих на АЦП у поєднанні з ожирінням за 
класів А, В і С нами встановлено прямі кореляційні 

зв’язки між рівнем резистину та ФНП-α (r1=+0,62, 
r2=+0,74, r3=+0,83), СЗЕ (r1=+0,59, r2=+0,73, 
r3=+0,78) і ЛІІ (r1=+0,63, r2=+0,70, r3=+0,76). Такі 
результати підтверджують участь резистину 
в імунозапальних процесах та виникненні ендо-
генної інтоксикації. Вищі показники спостерігали 
за поєднання АЦП та ожиріння, що пов’язано 
з важчим перебігом захворювання.

Таким чином, із наростанням декомпенсації 
АЦП посилюється ендогенна інтоксикація, що 
супроводжується виникненням імунозапаль-
ної реакції та підвищенням продукції в крові 
резистину.

Висновки

1.	 Рівень резистину в крові хворих на АЦП 
з ожирінням підвищується з наростанням 
декомпенсації.

2.	 За наявності супутнього ожиріння у хво-
рих на АЦП констатовано вищий ступінь 
ендогенної інтоксикації за збільшенням 
показників СЗЕ і ЛІІ та системного запаль-
ного процесу за збільшенням показника 
ФНП-α, які наростали зі збільшенням класу 
Чайльда – Туркотт – П’ю.

3.	 У хворих на АЦП з ожирінням виявлено 
прямий кореляційний зв’язок між індексами 
важкості Чайльда – Туркотт – П’ю і MELD 
та рівнем резистину, а також між рівнем 
резистину і показниками СЗЕ, ЛІІ та ФНП-α.


