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Introduction.
Chronic kidney disease (CKD) is a pressing medical 

issue worldwide, with rapidly increasing incidence, espe-
cially in patients with diabetes mellitus and hypertension, 
leading to accelerated development of nephrosclerosis 
(focal and segmental) in these patients [1]. According to 
the World Health Organisation (WHO), obesity is con-
sidered a somatic disease [2]. Between 1975 and 2016, 
the number of people who were overweight increased 
by more than 30% and those who were obese by more 
than 10% [3]. The increase in obesity is reflected in an in-
crease in the number of associated diseases, such as can-
cer, cardiovascular disease, diabetes mellitus and CKD [4]. 
According to Martínez-Montoro, J.I.; Morales, E.; Corne-
jo-Pareja et al., obesity can alter renal haemodynamics 
through two pathogenic mechanisms: glomerular hyper-
perfusion and hyperfiltration [5]. Ectopic lipid accumula-
tion, together with fat accumulation in the renal sinuses, 
can lead to the development of glomerular hypertension 
and increased glomerular permeability caused by hyper-
filtration and associated with damage to the glomerular 
filtration barrier [6]. This causes glomerulomegaly and 
focal glomerulosclerosis, contributes to proteinuria, ac-
tivation of the renin-angiotensin-aldosterone system 
(RAAS), release of transforming growth factor-β (TGF-β), 
and leads to nephron loss [7]. In obese adults, the risk 
of albuminuria increases by 70% compared to individu-
als with a normal body mass index (BMI) [8]. In addition, 
excessive fat accumulation in renal tissue contributes to 

increased intrarenal pressure, and as a result, impaired 
natriuresis and the development of hypertension [9]. 

Initially, adipose tissue was considered only a passive 
reservoir for energy storage, and its role in the regulation 
of thermogenesis was also evaluated. However, adipose 
tissue secretes various bioactive peptides, known as “adi-
pocytokines,” which are involved in both autocrine/para-
crine and endocrine activity [10]. These biologically active 
molecules regulate energy homeostasis and metabolism 
in general, as well as contribute to the effects of insulin in 
muscles, liver and blood vessels, and can be considered as 
mediators of metabolic disorders [11]. The involvement of 
some of them, in particular leptin, adiponectin, tumour 
necrosis factor (TNF-α) and others, is better known, while 
the role of other adipokines, in particular resistin, has not 
been sufficiently studied.

Resistin was identified in 2001. It is a hormone con-
sisting of 108 amino acids with a crystalline structure and 
belongs to a family of cysteine-rich proteins known as re-
sistin-like molecules (RELMs), characterised by the pres-
ence of 10-11 cysteine groups [12]. It is secreted mainly 
by preadipocytes and, to a lesser extent, by mature adipo-
cytes of abdominal localisation, monocytes, macrophag-
es, cardiomyocytes and bone marrow cells [13]. Resistin 
is also involved in the immune system and is a recognised 
pro-inflammatory adipokine [14]. According to Jankowski 
J., Floege J., Fliser D. et al., elevated blood resistin levels 
are an independent predictor of all-cause and cardiovas-
cular mortality [15]. Today, there are assumptions about 
the pro-inflammatory activity of resistin in chronic kidney 
disease [16]. According to Zhang, H., Li, X. et al., resistin 
levels are higher in the blood of patients with CKD com-
pared to healthy individuals, and its values above 127 ng/
ml are an independent risk factor for death in patients on 
haemodialysis and in elderly patients with non-diabetic 
CKD [17]. 

The role of resistin in the pathogenesis of insulin re-
sistance is also widely discussed. Various studies have 
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found that this hormone may be a trigger for metabolic 
disorders associated with diabetes mellitus and obesity 
[18]. Another study has shown that resistin can inhibit in-
sulin-mediated glucose uptake by target tissues, i.e. it is 
an insulin antagonist [19]. According to Yang H.M. et al., 
resistin levels correlate with markers of inflammation in 
both diabetic and non-diabetic patients [20]. However, at 
present, the role of resistin in the pathogenetic links of 
systemic metabolic disorders and the development of as-
sociated early stages of CKD remains poorly understood. 

The aim of the study.
To study the level of resistin, its relationship with met-

abolic and inflammation indicators in patients with the 
early stages of obesity-related CKD.

Object and research methods.
300 patients with chronic kidney disease were exam-

ined, including 134 women and 166 men, who were hos-
pitalized in the arterial hypertension department of the 
Communal non-commercial enterprise “Ivano-Frankivsk 
Regional Clinical Cardiology Centre of Ivano-Frankivsk Re-
gional Council”, the urology and cardiology departments 
of the Communal non-commercial enterprise “Central 
City Clinical Hospital of Ivano-Frankivsk City Council” in 
Ivano-Frankivsk City (Ukraine). The average age of the 
subjects was 55.36±2.02 years in women and 47.45±2.66 
years in men.

Stage 1 CKD was diagnosed in 140 patients (61 women 
and 79 men) (mean age 46.43±3.77 years), and stage 2 
– in 160 patients (76 women and 84 men) (mean age 
53.07±2.61 years). Patients were divided into 4 groups: 
group 1 consisted of 70 patients with stage 1 CKD with 
normal body weight, group 2 consisted of 72 patients with 
stage 2 CKD with normal body weight; group 3 consisted 
of 70 patients with stage 1 CKD and obesity, and group 
4 consisted of 88 patients with stage 2 CKD and obesity. 
The control group consisted of 30 practically healthy indi-
viduals (13 women and 17 men), whose average age was 
36.7±8.6 years. 

The causes of CKD development include upper urinary 
tract infections in 11.8%, urolithiasis in 19.89%, glomer-
ulonephritis with symptomatic renoparenchymal arterial 
hypertension in anamnesis in 15.76%, anomalies of the 
genitourinary system development in 6.9%, essential ar-
terial hypertension in 29.1%, ischemic heart disease with 
heart failure in 18.89%. The duration of CKD was on av-
erage 7.1±2.3 years. The exclusion criteria were diabetes 
mellitus, hypothalamic and endocrine obesity, acute my-
ocardial infarction, congestive heart failure, stage 3-4 ac-
cording to NYHA, liver failure, stages 3-4-5 CKD.

All patients underwent general clinical examinations, 
determination of body mass index (BMI) (according to the 
Quetelet formula (kg/m2): BMI=body mass, kg/(height), 
m2), determination of waist circumference (WC), hip cir-
cumference (HC) and their ratio. Glomerular filtration rate 
was calculated according to the CKD-EPI formula based on 
the level of creatinine, cystatin C and their combination 
(CKD-EPICysC/cr) (ml/min/1.73 m2) using the calculator of 
the National Kidney Foundation of the USA [21]. Serum 
cystatin C levels (normal range in healthy individuals: 
0.79-2.15 mg/L) were measured by enzyme-linked im-
munosorbent assay (ELISA) using the ‘Human Cystatin C 
ELISA’ kit (Czech Republic) on the STAT FAX analyzer (No. 
7898). Serum resistin levels (ng/mL) were measured 14 
hours after the last meal using a sandwich ELISA method 
with the “Mediagnost ELISA E50 Resistin” kit (Germany) 

on the STAT FAX analyzer (No. 7898). Quantitative deter-
mination of C-reactive protein (normal range in healthy 
individuals: 0.07-2.5 μg/ml) in blood serum was deter-
mined by the enzyme immunoassay method using the 
“Accu-Bind ELISA Microwells” kit (USA) on the STAT FAX 
analyzer. The concentration of tumour necrosis factor-al-
pha (TNF-α) in blood serum (normal range in healthy 
individuals: 0.02-2.3 pg/ml) was determined by the sol-
id-phase enzyme immunoassay method using the “Vector 
BEST” kit on the STAT FAX analyzer. To assess insulin resist-
ance, the HOMA-IR (Homeostasis Model Assessment of 
Insulin Resistance) index was used, calculated as follows:

HOMA-IR = fasting insulin (immunochemiluminescent 
method) (μU/ml) x fasting glucose (mmol/l) / 22.5 (refer-
ence values: 0-2.7)

The study protocol was approved by the Ethics Com-
mittee of the State Higher Educational Institution ‘Iva-
no-Frankivsk National Medical University’, protocol No. 
97/17 of 19 October 2017. All patients gave informed 
consent to participate in it. The study was conducted in 
accordance with the principles of the Declaration of Hel-
sinki of the World Medical Association’s “Ethical Principles 
of Medical Research Involving Human Subjects” of 1 Octo-
ber 2008, No. 900_005.

Statistical analysis of the obtained results was per-
formed using the Statistica 10.0 statistical analysis pro-
gram. For quantitative variables, the arithmetic mean 
(M) and standard deviation (SD) were calculated in the 
case of normally distributed data, or the median with 
lower and upper quartiles (Me [LQ; UQ] in the case of 
non-normally distributed data. For qualitative variables, 
absolute frequencies (number of examined subjects), 
relative frequencies in % or 95% confidence intervals (CI) 
were calculated. The analysis of the type of data distri-
bution was carried out using the Shapiro-Wilk and Kolm-
ogorov-Smirnov criteria. Statistical analysis was carried 
out using non-parametric methods (Kruskal-Wallis test), 
since most characteristics had a data distribution different 
from normal. To assess correlations, the determination of 
the Spearman rank correlation coefficient was used. The 
difference in results at p<0.05 was considered statistically 
significant. 

Research results and their discussion.
According to the results of our studies, the resistin 

level in patients of groups 1 and 2 practically did not differ 
from the level of healthy individuals and from each other 
(table). In patients of group 3, the resistin level slightly in-
creased compared to group 1 by 1.2 times, and in patients 
of group 4 – compared to group 2 by 1.48 times (p<0.05). 
Correlation analysis revealed no statistically significant as-
sociation between resistin and the WC/HC ratio in groups 
1 and 2. In patients of groups 3 and 4, a direct moderate 
correlation between resistin and the WC/HC ratio was ob-
served – r3=0.33, r4=0.46 (p3, 4 < 0.05). A direct weak cor-
relation was also found between the level of resistin and 
BMI in groups with obesity (r3=0.23, r4=0.36).

The relationship between resistin and indicators char-
acterizing kidney function in obesity was also analyzed. 
In particular, a tendency towards a relationship between 
the level of resistin and cystatin C was observed in groups 
without obesity, whereas in patients of groups 3 and 4 – 
a moderate correlation was found (r3=0.48, r4=0.51, p3, 

4<0.05) between these indicators (fig. 1).
The serum resistin content increased with a decrease 

in GFR in groups 2 and 4. A significant average inverse cor-
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relation was found between resistin and GFR, calculated 
using the formula CKD – EPIcysC/cr, in groups 3 (r3= -0.53, 
p3<0.05) and 4 (r4= -0.57, p4<0.05).

When analysing metabolic indicators, a statistically 
significant positive correlation was found between re-
sistin levels and fasting serum glucose in patients in group 
4 – r4=0.51, p4<0.05, while in other groups this correlation 
was insignificant. The HOMA-IR index was statistically dif-
ferent in patients in groups 3 and 4 compared to groups 1 
and 2 (p3,4<0.05). A positive correlation was also found be-
tween resistin levels and the HOMA-IR index in patients in 
groups 3 and 4 (r3=0.5, p3<0.05, r4=0.52, p4<0.05) (fig. 2).

The content of TNF-α in the blood of patients in 
group 3 increased 2.8 times compared to those in group 
1 (p<0.05) and 3.6 times compared to healthy individu-
als (p<0.001). In patients of group 4, the level of TNF-α 

Table – Characteristics of laboratory parameters in the examined patients

Indicator Healthy 
individuals, n=30 Group 1, n=70 Group 2, n=72 Group 3, n=70 Group 4, n=88

BMI, kg/m2 21.67
[21.00; 22.60]

24.94
[21.70; 25.00]

22.13
[21.40; 23.20]

34.03
[32.60; 35.50]

37.52
[36.10; 38.60]

WC/HC 0.78
[0.69; 0.78]

0.77
[0.76; 0.78]

0.80
[0.76; 0.88]

0.88
[0.86; 0.90]

0.91
[0.90; 0.99]

GFR, ml/min/1.73m2 
CKD-EPIcysC/cr

109.62
[101.00; 118.00]

94.27 *
[90.00; 99.00]

78.03* ⁰
[76.00; 81.00]

94.04 *
[90.40; 99.00]

70.54 *∆
[62.00; 78.00]

Cystatin C, mg/l 0.78
[0.70; 0.81]

1.44 *
[1.20; 1.80]

2.11 *⁰
[1.99; 2.30]

2.22 *▫
[2.00; 2.60]

2.97 *×
[2.87; 3.10]

Creatinine, μmol/l 78. 27
[76.00; 87.20]

83. 82
[79.80; 88.00]

94. 60 *
[88.00; 100.00]

103. 97 *▫
[90.50; 116.00]

106. 19 *
[96.00; 116.10]

Albuminuria, mg/day 19.50
[18.00; 22.00]

68.21 *
[49.00; 84.00]

81.60 *⁰
[76.50; 88.00]

118.55 *
[100.00; 134.00]

169.72 *∆×
[156.00; 189.00]

Total cholesterol, mmol/l 4.41
[4.10; 4.80]

6.33 *
[5.50; 7.30]

6.31 *
[5.50; 7.10]

6.49 *
[5.40; 7.80]

6.80 *
[5.70; 7.88]

Resistin, ng/ml 5.60
[4.70; 6.20]

6.00
[5.20; 6.80]

6.12
[5.88; 6.80]

7.10 *▫
[6.00; 8.10]

9.10 *∆×
[8.00; 10.30]

Glucose, mmol/l 4.4
[4.20; 4.50]

4.6
[4.40; 4.80]

5.0
[4.80; 5.10]

5.0
[4.80; 5.30]

5.8
[5.50; 6.00]

НОМА-IR 1.44
[1.43; 1.50]

1.44
[1.42; 1.53]

1.56
[1.54; 1.67]

4.3 *▫
[3.60; 4.87]

5.68 *∆×
[5.10; 6.10]

TNF-α. pg/ml 0.85[0.50; 1.00] 1.78[1.70; 1.85] 1.74[1.68; 1.84] 2.99[2.68; 3.10] *▫ 4.80[4.20; 5.10] *∆×

C-reactive protein, mcg/ml 1.19[0.90; 1.60] 2.17[1.80; 2.40] 4.00[3.86; 4.20] 7.99[7.20; 8.40] *▫ 12.60[11.90; 14.00] 
*∆×

Notes: *– statistically significant difference in indicators compared to the healthy group; ° – statistically significant difference in indicators 
compared to groups 1 and 2; ∆ – statistically significant difference in indicators compared to groups 3 and 4; ▫ – statistically significant difference 
in indicators compared to groups 1 and 3; × – statistically significant difference in indicators compared to groups 2 and 4.

was 2.5 times higher compared to patients of group 2 
(p<0.05) and 5.8 times higher compared to healthy in-
dividuals (p<0.001). We found that serum resistin levels 
correlated significantly with TNF-α levels in groups 3 and 
4 (r3=0.5, t3=3.7, r4=0.58, t4=3.1 (p3,4<0.01) (fig. 3). The CRP 
level was also higher in patients in groups 3 and 4. Thus, 
in patients in group 3, its level increased 3.7 times com-
pared to group 1 (p<0.001) and 5.9 times compared to 
healthy individuals (p<0.001). In patients in group 4, the 
CRP level was 3.5 times higher than in group 2 (p<0.001) 
and 9.8 times higher than in healthy individuals (p<0.001). 
The level of resistin in the blood also correlated with the 
level of CRP in patients in groups 3 and 4 (r3=0.51, t3=3.1, 
r4=0.59, t4=3.2) (p3,4<0.01).

Chronic kidney disease is a pressing medical problem 
worldwide, with its incidence and prevalence steadily in-

Figure 1 – Correlation between resistin levels (ng/ml) and cystatin C 
levels (mg/l) in patients in group 4.

Figure 2 – Correlation between resistin level (ng/ml) and HOMA-IR 
index in patients of group 4.
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creasing [22]. In recent years, there has been widespread 
discussion of metabolic homeostasis disorders, which 
create a certain pathophysiological basis for the develop-
ment of pathological processes, clinical manifestations, 
and the progression of kidney damage [23]. The adverse 
effects of obesity on the kidneys are associated with both 
existing comorbidities and the direct impact of adipose 
tissue on the kidneys, which is related to the endocrine 
activity of substances produced by adipocytes, among 
which adiponectin, resistin and leptin play an important 
role [24]. Recently, there has been increasing evidence 
that elevated resistin concentrations may also accelerate 
the decline in kidney function [25]. A study by Norman G. 
et al. reported a negative effect of high resistin levels on 
glomerular filtration rate, similar to the effect on systolic 
blood pressure, which was stronger than that of conven-
tional risk factors such as metabolic syndrome [26]. The 
higher levels of resistin we found with increasing stages 
of CKD on the background of obesity are to some extent 
consistent with the studies by Asgary S., Samsamshariat 
S.Z.A., Sakhaei F. et al., which showed that resistin levels 
increase with declining kidney function, probably due to a 
decrease in its elimination by the kidneys [27]. 

Studies of resistin have shown that it can be a trigger 
for metabolic disorders, not exclusively associated with 
obesity [28]. Experimental studies have shown that the 
administration of recombinant resistin led to impaired 
glucose tolerance, while immunoneutralisation with en-
dogenous resistin antibodies improved insulin sensitivity 
[29]. Our data are consistent with the results of studies 
by Su K., Li Y., Zhang D., Yuan J. et al., which showed im-
paired insulin action and insulin-sensitive cell response to 
it, which does not depend on the degree of obesity but 
correlates with the amount of fat in the body and is as-
sociated with visceral obesity in adults and children [30]. 
A slight increase in blood glucose levels or impaired cell 
sensitivity to it contributes to the glycosylation of cellular 
proteins and can initiate a series of autoacid reactions, 
which are subsequently accompanied by the formation 
and accumulation of end products of glycosylation in the 
renal parenchyma, leading to the development of glomer-
ulopathy [31]. 

In conditions of insulin resistance, there is a charac-
teristic increase in the synthesis of pro-inflammatory fac-
tors, such as C-reactive protein, tumour necrosis factor-α, 
fibrinogen, and type 1 plasminogen activator inhibitor. Ac-
cording to Iacobini C., Pugliese G., Fantauzzi C.B. et al., the 
inflammatory cytokines secreted by macrophages alter 
the metabolic and secretory activity of adipocytes, con-

Figure 3 – Correlation between resistin levels (ng/ml) and TNF-α 
(pg/ml) in patients in group 4.

tributing to fat metabolism disorders and the activation 
of adipose tissue inflammation [32]. Kadatane, S.P.; Sa-
tariano, M.; Massey, M et al. proved that in CKD, the sus-
tained release of pro-inflammatory cytokines can cause 
arteriolar fibrosis and exacerbate further kidney damage, 
as we have established [33]. And TNF-α, secreted by mac-
rophages, also contributes to low-grade inflammation 
and, in conditions of existing insulin resistance, can subse-
quently cause fibrotic changes in renal tissue and contrib-
ute to the progression of CKD.

Conclusions.
1. Decreased GFR and increased cystatin C levels cor-

related with increased resistin levels in patients with early 
stages of CKD with obesity.

2. Increased HOMA index was associated with in-
creased resistin levels in patients with early stages of CKD 
with obesity. 

3. Serum resistin levels also correlated with markers of 
chronic inflammation (TNF-α and CRP levels) in patients 
with stage 1 and 2 CKD against a background of obesity.

4. The identified changes complement the pathoge-
netic mechanisms of renal dysfunction in the context of 
obesity.

Prospects for further research.
Studying the role of resistin in atherogenesis and 

its association with cardiovascular risk in patients with 
chronic kidney disease associated with obesity, and sub-
stantiating approaches to the treatment of such comorbid 
pathology.
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Хронічна хвороба нирок (ХХН) і ожиріння є серйозними проблемами громадського здоров’я у всьому 
світі. На даний час роль резистину у патогенетичних ланках системних метаболічних порушень та 
розвитку асоційованими з ними початкових стадіях ХХН залишається мало вивченою. Мета дослідження: 
визначення рівня резистину, його зв’язку з метаболічними показниками та показниками запалення у 
пацієнтів на ранніх стадіях ХХН, пов’язаної з ожирінням. Обстежено 300 хворих на хронічну хворобу нирок. 
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Зв’язок публікації з плановими науково-дослід-
ними роботами.

Робота є фрагментом науково-дослідної роботи ка-
федри клінічної фармакології та клінічної фармації на 
тему «Роль нейро-гуморальної регуляції та ендокрин-
ної системи у виникненні структурно-функціональ-
них змін у серці, судинах і нирках», номер державної 
реєстрації 0121U110066. 

Вступ.
У всьому світі хронічна хвороба нирок (ХХН) є акту-

альною медичною проблемою, захворюваність на яку 
швидко зростає, особливо у пацієнтів з цукровим діа-
бетом та гіпертензією, що призводить до прискорено-
го розвитку нефросклерозу у цих пацієнтів (фокального 
та сегментарного) [1]. За даними Всесвітньої організа-
ції охорони здоров’я (ВООЗ), ожиріння вважається со-
матичною хворобою [2]. У період між 1975 і 2016 ро-
ками було виявлено, що кількість людей з надмірною 
вагою зросла понад 30% та ожиріння – понад 10% [3]. 
Зростання рівня ожиріння проявляється збільшенням 
кількості супутніх захворювань, таких як онкологічні, 
серцево-судинні,  цукровий діабет та ХХН [4]. За дани-
ми Martínez-Montoro, J.I.; Morales, E.; Cornejo-Pareja et 
al., ожиріння може змінювати ниркову гемодинаміку 
через два патогенні механізми: клубочкову гіперпер-
фузію та гіперфільтрацію [5]. Ектопічне накопичення 
ліпідів разом із накопиченням жиру в ниркових 
синусах може призвести до розвитку клубочкової 
гіпертензії та підвищення клубочкової проникності, 
спричиненої гіперфільтрацією, і пов’язаною з 
пошкодженням клубочкового фільтраційного бар’єру 
[6]. Це спричиняє гломеруломегалію та фокальний 
гломерулосклероз, сприяє протеїнурії, активації 
регін-ангіотензин-альдостеронової системи (РААС), 
вивільненню трансформуючого фактору росту-β (TGF-
β) і спричинить загибель нефронів [7]. У дорослих з 
ожирінням ризик альбумінурії збільшується на 70% у 
порівнянні з особами з нормальним індексом маси 
тіла (ІМТ) [8]. Окрім того, надлишкове накопичення 
жиру в нирковій тканині сприяє підвищенню внутріш-
ньониркового тиску, і як наслідок порушенню натрійу-
резу та розвитку гіпертензії [9]. 

Спочатку жирову тканину вважали лише пасивним 
резервуаром для зберігання енергії, а також оціню-
вали її роль у регуляції термогенезу. Однак жирова 
тканина секретує різні біоактивні пептиди, так звані 
«адипоцитокіни», що беруть участь як в аутокринній/
паракринній, так і в ендокринній активності [10]. Ці 
біологічно активні молекули регулюють енергетичний 
гомеостаз і метаболізм в цілому, а також сприяють ре-
алізації ефектів інсуліну в м’язах, печінці і судинах, і їх 

можна розглядати в якості медіаторів метаболічних 
порушень [11]. Участь деяких з них, зокрема, лепти-
ну, адипонектину, фактору некрозу пухлин (TNF-α) 
та інших, більш відома, в той час як роль інших ади-
покінів, зокрема резистину, вивчена недостатньо.

Резистин був виділений у 2001 році. Він пред-
ставляє собою гормон, який складається зі 108 амі-
нокислот з кристалічною структурою, і належить до 
сімейства білків, багатих на цистеїн, і відомих як рези-
стиноподібні молекули (RELM), що характеризуються 
наявністю 10-11 цистеїнових груп [12]. Він секретуєть-
ся переважно преадипоцитами, в меншій мірі зрілими 
адипоцитами абдомінальної локалізації, моноцитами, 
макрофагами, кардіоміоцитами та клітинами кістково-
го мозку [13]. Резистин також є учасником імунної си-
стеми, і визнаним прозапальним адипокіном [14]. За 
даними Jankowski J, Floege J, Fliser D. Et al., підвищений 
рівень резистину в крові є незалежним предиктором 
загальної та серцево-судинної смертності [15]. На сьо-
годні висловлюються припущення щодо прозапаль-
ної активності резистину при хронічній хворобі нирок 
[16]. За даними Zhang, H., Li, X. et al., рівень резистину 
є вищим у крові хворих на ХХН у порівнянні зі здоро-
вими, а значення його більше 127 нг/мл є незалежним 
фактором ризику смерті хворих на гемодіалізі і при 
недібетичній ХХН у літніх пацієнтів [17]. 

Також широко обговорюється роль резистину в 
патогенезі інсулінорезистентності. За даними різних 
досліджень було виявлено, що цей гормон може бути 
пусковим фактором виникнення метаболічних пору-
шень, пов’язаних з цукровим діабетом та ожирінням 
[18]. В іншому дослідженні доведено, що резистин 
може пригнічувати інсулін-опосередковане захоплен-
ня глюкози тканинами-мішенями, тобто є антагоністом 
інсуліну [19]. За даними Yang HM. et al., рівень рези-
стину корелює з маркерами запалення, як у пацієнтів 
з діабетом, так і без нього [20]. Однак, на даний час, 
роль резистину у патогенетичних ланках системних 
метаболічних порушень та розвитку асоційованими з 
ними початкових стадіях ХХН залишається мало вив-
ченою.

Мета дослідження.
Визначення рівня резистину, його зв’язку з метабо-

лічними показниками та показниками запалення у па-
цієнтів на ранніх стадіях ХХН, пов’язаної з ожирінням.

Об’єкт і методи дослідження.
Обстежено 300 хворих на хронічну хворобу нирок, 

134 – жінки та 166 чоловіків, які були госпіталізовані 
у відділення артеріальної гіпертензії КНП «ІФ ОККЦ 
ІФОР», урологічне та кардіологічне відділення КНП 
«ЦМКЛ ІФМР» м. Івано-Франківська (Україна). Серед-

Хворих було поділено на 4 групи: І (70) – хворі з ХХН І ст. з нормальною масою тіла, ІІ (72) – хворі з ХХН ІІ ст 
з нормальною масою тіла; ІІІ (70) – хворі з ХХН І ст. та ожирінням, ІV (88) – хворі з ХХН ІІ ст. та ожирінням. 
Контрольну групу склали 30 практично здорових осіб. Усім хворим визначали ІМТ, співвідношення об’єм 
талії/об’єм стегон (ОТ/ОС), розраховували швидкість клубочкової фільтрації  (ШКФ) за формулами CRD-
EPI на основі рівня креатиніну, цистатину С та їх поєднання (CRD-EPIcysC/cr) (мл/хв/ 1,73 м2 ). Рівень 
цистатину С (мг/л), резистину (нг/мл), С-реактивного білка (мкг/мл),  фактору некрозу пухлин-альфа 
(ФНП-α) (пг/мл) у сироватці крові визначали методами імуноферментного аналізу. Індекс HOMA-IR 
розраховували за формулою. У пацієнтів з початковими стадіями хронічної хвороби нирок додатковим 
фактором патогенезу можуть виступати зміни рівня резистину, як адипокіну жирової тканини, вміст 
якого зростає в міру прогресування порушення функції нирок. Ці зміни резистину також підсилюють 
інсулінорезистентність, активують показники низькоінтенсивного запалення. 

Kлючові слова: хронічна хвороба нирок, ожиріння, резистин, цистатин С, інсулінорезистентність.
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ній вік обстежуваних становив 55,36±2,02 років – у 
жінок і 47,45±2,66 років – у чоловіків.  

Першу (І) стадію ХХН діагностовано у 140 пацієнтів 
(61 жінка, 79 чоловіків) (середній вік яких 46,43±3,77 
року), а ІІ стадію – у 160 (76 жінок, 84 чоловіки) пацієн-
тів (середній вік – 53,07±2,61 року). Хворих було поді-
лено на 4 групи: І-а (70) – хворі з ХХН І ст. і нормальною 
масою тіла, ІІ-а (72) - хворі з ХХН ІІ ст і нормальною 
масою тіла; ІІІ-я (70) – хворі з ХХН І ст. та ожирінням, 
ІV – а (88) – хворі з ХХН ІІ ст. та ожирінням. Контрольну 
групу склали 30 практично здорових осіб (13 жінок та 
17 чоловіків), середній вік яких дорівнював 36,7±8,6 
років. 

Серед причин розвитку ХХН: інфекції верхніх відді-
лів сечо-видільної системи були у 11,8%, сечо-кам’яна 
хвороба – у 19,89%, перенесений гломерулонефрит 
з симптоматичною ренопаренхіматозною артеріаль-
ною гіпертензією – у 15,76%, аномалії розвитку се-
чо-статевої системи – у 6,9%, есенціальна артеріальна 
гіпертензія – у 29,1%, ішемічна хвороба серця із серце-
вою недостатністю – у 18,89%. Тривалість ХХН склада-
ла в середньому 7,1±2,3 року. Критеріями виключення 
були цукровий діабет, гіпоталамічне та ендокринне 
ожиріння, гострий інфаркт міокарда, застійна серцева 
недостатність III-IV за NYHA, печінкова недостатність, 
ХХН ІІІ-ІV-V ст. 

Усім пацієнтам проведені загальноклінічні обсте-
ження, визначення індексу маси тіла (ІМТ) (за форму-
лою Кетле (кг/м2): ІМТ=маса тіла, кг/(зріст), м2), визна-
чення окружності талії (ОТ), окружності стегон (ОС) та 
їх співвідношення. Швидкість клубочкової фільтрації 
розраховували за формулою CКD-EPI на основі рівня 
креатиніну, цистатину С та їх поєднання (CКD-EPIcysC/
cr) (мл/хв/ 1,73 м2 ) за допомогою калькулятора Наці-
онального ниркового фонду США [21]. Рівень циста-
тину С в сироватці крові (у здорових – 0,79-2,15 мг/л) 
досліджували методом імуноферментного аналізу за 
допомогою набору «Human Cystatin C ELISA» (Чехія) на 
аналізаторі STAT FAX (№ 7898). Рівень резистину (нг/
мл) визначали «сендвіч» імуноферментним методом 
в сироватці крові через 14 год. після останнього при-
йому їжі за допомогою набору «Mediagnost ELISA E50 
Resistin» (Німеччина) на аналізаторі STAT FAX (№ 7898). 
Кількісне визначення С-реактивного білка (у здорових 
0,07-2,5 мкг/мл) у сироватці крові визначали мето-
дом імуноферментного аналізу за допомогою набору 
«Accu-Bind ELISA Microwells» (USA) на аналізаторі STAT 
FAX. Концентрацію фактору некрозу пухлин-альфа 
(ФНП-α) у сироватці крові (у здорових – 0,02-2,3 пг/мл) 
визначали методом твердофазного імуноферментно-
го аналізу за допомогою набору «Вектор БЕСТ» на ана-
лізаторі STAT FAX. Для оцінки інсулінорезистентності 
був використаний індекс HOMA-IR (Homeostasis Model 
Assessment of Insulin Resistance), який розраховували 
за формулою:

HOMA-IR = інсулін (імунохемілюмінесцентним ме-
тодом) натще (мкОД/мл)  x глюкоза натще (ммоль/л) / 
22,5 (референтні значення 0-2,7).

Протокол дослідження був схвалений комісією з 
етики ДВНЗ «Івано-Франківський національний ме-
дичний університет», протокол №  97/17  від     19.10. 
2017 р. Усі пацієнти дали інформовану згоду на участь 
у ньому. Дослідження проводилося згідно принципів 
Гельсінської декларації Всесвітньої медичної асоціації 
«Етичні принципи медичних досліджень за участю лю-

дини в якості об’єкта дослідження» від 01.10.2008 р., 
№ 900_005.

Статистичну обробку отриманих результатів про-
водили за допомогою програми статистичного аналізу 
Statistica 10,0. Для кількісних ознак були розраховані 
середні арифметичні значення (М) та стандартне від-
хилення (SD) при нормальному розподілі даних або 
медіана з нижнім і верхнім квартилем (Me [LQ; UQ] 
при розподілі, відмінному від нормального. Для якіс-
них ознак були розраховані абсолютна частота проявів 
ознаки (кількість обстежених), частота появи ознаки 
у % або 95% довірчий інтервал (ДІ). Аналіз типу роз-
поділу даних проведений з використанням критерія 
Шапіро-Уілка і Колмогорова-Смірнова. Статистичний 
аналіз проводили з застосуванням непараметричних 
методів (тест Краскела-Уолліса), оскільки більшість 
ознак мали розподіл даних, відмінний від нормаль-
ного. Для оцінки кореляційних зв’язків застосовували 
визначення коефіцієнта рангової кореляції Спірмена. 
Статистично значимою вважали розбіжність результа-
тів при p<0,05. 

Результати дослідження та їх обговорення.
За результатами наших досліджень, рівень ре-

зистину у пацієнтів І та ІІ груп практично не відрізнявся 
від рівня здорових та між собою (таблиця). У пацієнтів 
ІІІ групи рівень резистину дещо зростав у порівнянні з І 
групою в 1,2 рази, а у пацієнтів ІV групи – в порівнянні 
з обстеженими ІІ групи – в 1,48 рази (р<0,05). За ре-
зультатами кореляційного аналізу у хворих І та ІІ груп 
не було виявлено статистично значимого взаємозв’яз-
ку резистину з показником ОТ/ОС. У пацієнтів ІІІ та ІV 
груп був виявлений прямий середньої сили кореля-
ційний зв’язок між резистином та показником ОТ/ОС 
– r3=0,33, r4=0,46 (р3,4<0,05). Також виявлено прямий 
слабкий кореляційний зв’язок між рівнем резистину 
та ІМТ в групах з ожирінням (r3=0,23, r4=0,36). 

Проаналізовано також взаємозв’язок резистину 
та показниками, що характеризують функцію нирок 
на тлі ожиріння. Зокрема, спостерігалась тенденція 
до зв’язку між рівнем резистину і цистатину С в гру-
пах без ожиріння, а у хворих ІІІ та ІV груп – виявлений 
середньої сили кореляційний зв’язок (r3=0,48, r4=0,51, 
р3,4<0,05) між цими показниками (рис. 1). 

Вміст резистину в сироватці зростав зі зниженням 
ШКФ в ІІ та ІV групах. Виявлено достовірний середній 
зворотній кореляційний зв’язок між резистином та 
рівнем ШКФ, розрахованим по формулі CКD – EPIcysC/
cr в ІІІ (r3= -0,53, p3<0,05) та ІV (r4= -0,57, p4<0,05) групах. 

Аналізуючи метаболічні показники, було отримано 
статистично значимий позитивний кореляційний 
зв’язок між рівнем резистину та глюкозою натще у 
сироватці крові у пацієнтів ІV групи – r4=0,51, p4<0,05, 
у той час як в інших групах цей зв’язок був незначним. 
Індекс HOMA-IR статистично відрізнявся у пацієнтів 
ІІІ та ІV груп у порівнянні з І та ІІ (p3,4<0,05). Також 
виявлений позитивний кореляційний зв’язок між 
рівнем резистину та індексом HOMA-IR у пацієнтів ІІІ 
та IV груп (r3=0,5, p3<0,05. r4=0,52, p4<0,05) (рис. 2).

Вміст ФНП-α в крові у пацієнтів ІІІ групи зростав в 
2,8 разу в порівнянні з обстеженими І групи (р<0,05) 
та в 3.6 разу – у порівнянні зі здоровими (р<0,001). У 
пацієнтів ІV групи рівень ФНП-α був вищим у 2,5 рази 
у порівнянні з хворими ІІ групи (р<0,05) та в 5,8 рази 
– у порівнянні зі здоровими (р<0,001). Нами виявле-
но, що рівень резистину в сироватці крові достовірно 
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корелює з показниками ФНП-α в ІІІ та ІV групах (r3=0,5, 
t3=3,7, r4=0,58, t4=3,1 (p3,4<0,01) (рис. 3). Рівень СРБ 
також був вищим у пацієнтів ІІІ та ІV груп. Так, у паці-
єнтів ІІІ групи його рівень зростав у 3,7 рази в порів-
нянні з І групою (р<0,001) та в 5,9 рази – у порівнянні 
зі здоровими (р<0,001). У пацієнтів ІV групи рівень СРБ 
був вищим в 3,5 рази у порівнянні з ІІ групою (р<0,001) 
та в 9,8 рази – у порівнянні зі здоровими (р<0,001). Рі-
вень резистину в крові також корелював з рівнем СРБ 
у пацієнтів ІІІ та ІV груп (r3=0,51, t3=3,1, r4=0,59, t4=3,2) 
(p3,4<0,01).

В усьому світі ХХН є актуальною медичною про-
блемою. захворюваність і поширеність якої неухильно 
зростає [22]. За останні роки широко обговорюється 
порушення метаболічного гомеостазу. що створює 
певний патофізіологічний базис для розвитку патоло-

гічного процесу. клінічних проявів та прогресування 
ураження нирок [23]. Несприятливий вплив наслідків 
ожиріння на нирки пов’язаний як з наявною комор-
бідною патологією, так і з безпосереднім впливом 
жирової тканини на нирки, що пов’язане з ендокрин-
ною активністю продукованих адипоцитами речовин. 
серед яких важлива роль належить адипонектину, 
резистину і лептину [24]. Останнім часом з’являється 
все більше доказів того, що підвищена концентрація 
резистину також може прискорювати зниження функ-
ції нирок [25]. У дослідженні Norman G. et al. повідом-
лялося про негативний вплив високого рівня резисти-
ну на швидкість клубочкової фільтрації, подібний до 
впливу на систолічний артеріальний тиск, який був 
сильнішим, ніж у звичайних факторів ризику, таких як 
метаболічний синдром [26]. Виявлені нами вищі рівні 

Таблиця – Характеристика лабораторних показників у обстежуваних пацієнтів

Показники Здорові, n=30 І група, n=70 ІІ група, n=72 ІІІ група, n=70 ІV група, n=88

ІМТ, кг/м2 21.67
[21.00; 22.60]

24.94
[21.70; 25.00]

22.13
[21.40; 23.20]

34.03
[32.60; 35.50]

37.52
[36.10; 38.60]

ОТ/ОС 0.78
[0.69; 0.78]

0.77
[0.76; 0.78]

0.80
[0.76; 0.88]

0.88
[0.86; 0.90]

0.91
[0.90; 0.99]

ШКФ, мл/хв/1,73 м2 
CKD-EPIcysC/cr

109.62
[101.00; 118.00]

94.27 *
[90.00; 99.00]

78.03* ⁰
[76.00; 81.00]

94.04 *
[90.40; 99.00]

70.54 *∆
[62.00; 78.00]

Цистатин С, мг/л 0.78
[0.70; 0.81]

1.44 *
[1.20; 1.80]

2.11 *⁰
[1.99; 2.30]

2.22 *▫
[2.00; 2.60]

2.97 *×
[2.87; 3.10]

Креатинін, мкмоль/л 78. 27
[76.00; 87.20]

83. 82
[79.80; 88.00]

94. 60 *
[88.00; 100.00]

103. 97 *▫
[90.50; 116.00]

106. 19 *
[96.00; 116.10]

Альбумінурія, мг/добу 19.50
[18.00; 22.00]

68.21 *
[49.00; 84.00]

81.60 *⁰
[76.50; 88.00]

118.55 *
[100.00; 134.00]

169.72 *∆×
[156.00; 189.00]

Загальний холестерин, 
ммоль/л

4.41
[4.10; 4.80]

6.33 *
[5.50; 7.30]

6.31 *
[5.50; 7.10]

6.49 *
[5.40; 7.80]

6.80 *
[5.70; 7.88]

Резистин, нг/мл 5.60
[4.70; 6.20]

6.00
[5.20; 6.80]

6.12
[5.88; 6.80]

7.10 *▫
[6.00; 8.10]

9.10 *∆×
[8.00; 10.30]

Глюкоза, ммоль/л 4.4
[4.20; 4.50]

4.6
[4.40; 4.80]

5.0
[4.80; 5.10]

5.0
[4.80; 5.30]

5.8
[5.50; 6.00]

НОМА-IR 1.44
[1.43; 1.50]

1.44
[1.42; 1.53]

1.56
[1.54; 1.67]

4.3 *▫
[3.60; 4.87]

5.68 *∆×
[5.10; 6.10]

ФНП-α, пг/мл 0.85[0.50; 1.00] 1.78[1.70; 1.85] 1.74[1.68; 1.84] 2.99[2.68; 3.10] *▫ 4.80[4.20; 5.10] *∆×

СРБ, мкг/мл 1.19[0.90; 1.60] 2.17[1.80; 2.40] 4.00[3.86; 4.20] 7.99[7.20; 8.40] *▫ 12.60[11.90; 14.00] 
*∆×

Примітки: * – статистично значима різниця показників у порівнянні з групою здорових; ° – статистично значима різниця показників у 
порівнянні  І та ІІ груп; ∆ – статистично значима різниця показників у порівнянні ІІІ та ІV груп; ▫ – статистично значима різниця показників 
у порівнянні І та ІІІ груп; × – статистично значима різниця показників у порівнянні ІІ та ІV груп.

Рисунок 1 – Кореляційний зв’язок між рівнем резистину (нг/мл) 
та рівнем цистатину С (мг/л) у пацієнтів ІV групи.

Рисунок 2 – Кореляційний зв’язок між рівнем резистину (нг/мл) 
та індексом HOMA-IR у пацієнтів ІV групи.
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Рисунок 3 – Кореляційний зв’язок між рівнем резистину (нг/мл) 
та ФНП-α (пг/мл) у пацієнтів ІV групи.

резистину по мірі збільшення стадії ХХН на тлі ожирін-
ня в певній мірі співзвучні з дослідженнями Asgary S.. 
Samsamshariat S.Z.A., Sakhaei F. еt al., які показали, що 
рівень резистину зростає зі зниженням функції нирок, 
ймовірно, якраз через зниження його елімінації остан-
німи [27]. 

При вивченні резистину було виявлено, що він 
може бути пусковим фактором виникнення мета-
болічних порушень, не виключно пов’язаних в тому 
числі й з ожирінням [28]. За результатами експери-
ментальних дослідженнь було показано, що введення 
рекомбінантного резистину призводило до порушен-
ня толерантності до глюкози, а імунонейтралізація 
антитілами ендогенного резистину покращувала чут-
ливість до інсуліну [29]. Наші дані узгоджуються з ре-
зультатами досліджень Su K. Li Y. Zhang D. Yuan J.et 
al., які показали, що порушення дії інсуліну та реакції 
на нього інсулінчутливих клітин, яке не залежить від 
ступеня ожиріння, однак корелює з кількістю жиру в 
організмі і поєднується з вісцеральним ожирінням у 
дорослих та дітей [30]. А незначне підвищення рівня 
глюкози в крові або порушення чутливості клітин до 
неї сприяє глікозилюванню клітинних білків і може іні-
ціювати серію аутокислих реакцій, які в подальшому 
супроводжуються утворенням і накопиченням кінце-
вих продуктів глікозилювання в паренхімі нирок, що в 
подальшому призводитиме до розвитку гломерулопа-
тії [31]. 

В умовах інсулінорезистентності характерним є по-
силення синтезу прозапальних факторів – С-реактив-
ного білка, фактору некрозу пухлин α, фібриногену, 
інгібітора активатора плазміногену 1-го типу. За дани-
ми Iacobini C. Pugliese G. Fantauzzi CB. et al., запальні 
цитокіни, які виділяються макрофагами, змінюють 
метаболічну і секреторну діяльність адипоцитів, що 
сприяє розладам жирового обміну і активації запален-
ня жирової тканини [32]. Kadatane. S.P.; Satariano. M.; 
Massey. M et al., довели, що при ХХН стійке вивільнен-
ня прозапальних цитокінів може спричиняти фіброз 
артеріол і посилювати подальше ураження нирок, 
що встановлено нами [33]. А ФНП-α, що виділяється 

макрофагами. теж сприяє запаленню низького ступе-
ня інтенсивності і в умовах наявної інсулінорезистент-
ності в подальшому може викликати фіброзні зміни 
ниркової тканини й сприяти прогресуванню ХХН. 

Висновки.
1. Зниження ШКФ та зростання рівня цистатину 

С корелювали зі збільшенням рівня резистину у 
пацієнтів з початковими стадіями ХХН на тлі ожиріння. 

2. Підвищення індексу HOMA асоціювалось зі 
зростанням рівня резистину у пацієнтів з початковими 
стадіями ХХН на тлі ожиріння. 

3. Рівень резистину в сироватці крові також 
корелював з маркерами хронічного запалення 
(показниками ФНП-α та рівнем СРБ) у пацієнтів з І і ІІ 
стадіями ХХН на тлі ожиріння.

4. Виявлені зміни доповнюють патогенетичні 
механізми розвитку дисфункції нирок на тлі ожиріння.

Перспективи подальших досліджень.
Вивчення ролі резистину у атерогенезі та його 

зв’язок із серцево-судинним ризиком у хворих 
з хронічною хворобою нирок, асоційованою з 
ожирінням та обгрунтування підходів до терапії такої 
коморбідної патології.
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ОЦІНКА ВПЛИВУ РЕЗИСТИНУ НА ПОКАЗНИКИ ЗАПАЛЕННЯ ТА МЕТАБОЛІЧНИХ РОЗЛАДІВ У ХВОРИХ НА 
ХРОНІЧНУ ХВОРОБУ НИРОК, АСОЦІЙОВАНУ З ОЖИРІННЯМ

Губіна Н. В., Купновицька І. Г.
Резюме. Хронічна хвороба нирок і ожиріння є серйозними проблемами громадського здоров’я у всьому 

світі. Резистин, відкритий два десятиліття тому, є визнаним прозапальним адипокіном, учасником імунної 
системи, основним джерелом якого є адипоцити, а також макрофаги, моноцити, кардіоміоцити, клітини кіст-
кового мозку. На даний час роль резистину у патогенетичних ланках системних метаболічних порушень та ро-
звитку асоційованими з ними початкових стадіях ХХН залишається мало вивченою. Мета дослідження: визна-
чення рівня резистину, його зв’язку з метаболічними показниками та показниками запалення у пацієнтів на 
ранніх стадіях ХХН, пов’язаної з ожирінням. Обстежено 300 хворих на ХХН. Хворих було поділено на 4 групи: 
І (70) – хворі з ХХН І ст. з нормальною масою тіла, ІІ (72) – хворі з ХХН ІІ ст з нормальною масою тіла; ІІІ (70) – 
хворі з ХХН І ст. та ожирінням, ІV (88) – хворі з ХХН ІІ ст. та ожирінням. Контрольну групу склали 30 практично 
здорових осіб. Усім хворим визначали ІМТ, співвідношення об’єм талії/об’єм стегон (ОТ/ОС), розраховували 
швидкість клубочкової фільтрації (ШКФ) за формулами CRD-EPI на основі рівня креатиніну, цистатину С та їх 
поєднання (CRD-EPIcysC/cr) (мл/хв/ 1,73 м2). Рівень цистатину С (мг/л) у сироватці крові визначали метода-
ми імуноферментного аналізу. Індекс HOMA-IR  розраховували за формулою. Визначення рівня резистину 
(нг/мл) у сироватці крові, визначення С-реактивного білка (мкг/мл), фактору некрозу пухлин-альфа (ФНП-α) 
(пг/мл) визначали методом імуноферментного аналізу. Виявлено, що у пацієнтів ІІІ та ІV груп був виявле-
ний прямий середньої сили кореляційний зв’язок між резистином та показником ОТ/ОС – r3=0,33, r4=0,46 
(р3,4<0,05). Також виявлено прямий слабкий кореляційний зв’язок  між рівнем резистину та ІМТ в групах з 
ожирінням (r3=0,23, r4=0,36). Спостерігалась тенденція до зв’язку між рівнем резистину і цистатину С в гру-
пах без ожиріння, а у хворих ІІІ та ІV груп – виявлений середньої сили кореляційний зв’язок (r3=0,48, r4=0,51, 
р3,4<0,05) між цими показниками.  Вміст резистину в сироватці зростав зі зниженням ШКФ в ІІ та ІV групах. Ви-
явлено достовірний середній зворотній кореляційний зв’язок між резистином та рівнем ШКФ, розрахованим 
по формулі CКD - EPIcysC/cr, в ІІІ (r3= -0,53, p3<0, 05) та ІV (r4= -0,57, p4<0,05) групах. Індекс HOMA-IR статистично 
відрізнявся у пацієнтів ІІІ та ІV груп у порівнянні з І та ІІ (p3,4<0,05). Також виявлений позитивний кореляційний 
зв’язок між рівнем резистину та індексом HOMA-IR у пацієнтів ІІІ та IV груп (r3=0,5, p3<0,05, r4=0,52, p4<0,05). 
Отримано статистично значимий позитивний кореляційний зв’язок між рівнем резистину та глюкозою натще 
у пацієнтів ІV групи – r4=0,51, p4<0,05, в той час як в інших групах цей зв’язок був незначним. У пацієнтів ІV 



ISSN 2077-4214. Вісник проблем біології і медицини – 2025 – Вип. 3 (178) / Bulletin of problems in biology and medicine – 2025 – Issue 3 (178)
https://www.pdmu.edu.ua/ та https://vpbim.com.ua/

145

КЛІНІЧНА ТА ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА МЕДИЦИНА / CLINICAL AND EXPERIMENTAL MEDICINE

групи рівень ФНП-α був вищим в 2,5 разу у порівнянні з ІІ групою (р<0,05) та в 5,8 разу – у порівнянні зі здоро-
вими (р<0,001). Рівень резистину в сироватці крові достовірно корелює з показниками ФНП-α в ІІІ та ІV групах 
(r3=0,5,t3=3,7, r4=0,58, t4=3,1 (p3,4<0,01). Рівень СРБ також був вищим у пацієнтів ІІІ та ІV груп. Так, у пацієнтів 
ІІІ групи його рівень зростав в 3,7 разу в порівнянні з І групою (р<0,001) та в 5,9 разу – у порівнянні зі здоро-
вими (р<0,001). У пацієнтів ІV групи рівень СРБ був вищим в 3,5 разу у порівнянні з ІІ групою (р<0,001) та в 
9,8 разу – у порівнянні зі здоровими (р<0,001). Рівень резистину також корелював з СРБ у пацієнтів ІІІ та ІV 
груп (r3=0,51,t3=3,1, r4=0,59, t4=3,2) (p3,4<0,01). Виявлені зміни поглиблюють уявлення про розвиток дисфункції 
нирок на тлі ожиріння. 

Ключові слова: хронічна хвороба нирок, ожиріння, резистин, цистатин С, інсулінорезистентність.

ASSESSMENT OF THE EFFECT OF RESISTIN ON INFLAMMATION AND METABOLIC DISORDERS IN PATIENTS WITH 
CHRONIC KIDNEY DISEASE RELATED TO OBESITY

Gubina N. V., Kupnovytska I. G.
Abstract. Chronic kidney disease and obesity are serious public health problems worldwide. Resistin, discovered 

two decades ago, is a recognised pro-inflammatory adipokine, a participant in the immune system, whose main 
source is adipocytes, as well as macrophages, monocytes, cardiomyocytes, and bone marrow cells. Currently, the 
role of resistin in the pathogenesis of systemic metabolic disorders and the development of associated early stages 
of CKD remains poorly understood. The aim of the study: research of the level of resistin, its relationship with meta-
bolic and inflammation indicators in patients in the early stages of obesity-related CKD. 300 patients with CKD were 
examined. The patients were divided into 4 groups: group 1 (70) – patients with stage I CKD with normal body weight, 
group 2 (72) – patients with stage 2 CKD with normal body weight; group 3 (70) – patients with stage 1 CKD and 
obesity, group 4 (88) – patients with stage II CKD and obesity. The control group consisted of 30 practically healthy 
individuals. All patients had their BMI and waist-to-hip ratio (WHR) measured, and their glomerular filtration rate 
(GFR) was calculated using CRD-EPI formulas based on creatinine, cystatin C, and their combination (CRD-EPIcysC/
cr) (ml/min/1.73 m2). The level of cystatin C (mg/l) in blood serum was determined by immunoenzymatic analysis. 
The HOMA-IR index was calculated using the formula. The level of resistin (ng/ml) in blood serum, C-reactive protein 
(μg/ml), and tumour necrosis factor-alpha (TNF-α) (pg/ml) were determined using enzyme-linked immunosorbent 
assay. It was found that in patients of groups 3 and 4, there was a direct correlation of moderate strength between 
resistin and the WHR – r3=0.33, r4=0.46 (p3,4<0.05). A direct weak correlation was also found between resistin levels 
and BMI in groups with obesity (r3=0.23, r4=0.36). There was a tendency for a correlation between resistin levels and 
cystatin C in groups without obesity, and in patients in groups 3 and 4, a moderate correlation was found (r3=0.48, 
r4=0.51, p3,4<0.05) between these indicators. The serum resistin content increased with a decrease in GFR in groups 
2 and 4. A significant average inverse correlation was found between resistin and GFR, calculated using the CKD-EPI 
formula, in groups 3 (r3= -0.53, p3<0.05) and 4 (r4= -0.57, p4<0.05). The HOMA-IR index was statistically different in 
patients in groups 3 and 4 compared to groups 1 and 2 (p3,4<0.05). A positive correlation was also found between 
resistin levels and the HOMA-IR index in patients in groups 3 and 4 (r3=0.5, p3<0.05, r4=0.52, p4<0.05). A statistically 
significant positive correlation was found between resistin levels and fasting glucose in patients in group 4 – r4=0.51, 
p4<0.05, while in other groups this correlation was insignificant. In patients of group 4, the level of TNF-α was 2.5 
times higher than in group 2 (p<0.05) and 5.8 times higher than in healthy individuals (p<0.001). The level of resistin 
in blood serum significantly correlates with TNF-α levels in groups 3 and 4 (r3=0.5, t3=3.7, r4=0.58, t4=3.1 (p3,4<0.01). 
The CRP level was also higher in patients in groups 3 and 4. Thus, in patients in group III, its level increased 3.7 times 
compared to group I (p<0.001) and 5.9 times compared to healthy individuals (p<0.001). In patients in group IV, the 
CRP level was 3.5 times higher than in group II (p<0.001) and 9.8 times higher than in healthy individuals (p<0.001). 
Resistin levels also correlated with CRP in patients in groups 3 and 4 (r3=0.51, t3=3.1, r4=0.59, t4=3.2) (p3,4<0.01). The 
changes identified deepen our understanding of the development of renal dysfunction associated with obesity.

Key words: chronic kidney disease, obesity, resistin, cystatin C, insulin resistance.
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