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Цитокіни, інсулінорезистентність і жорсткість артеріальної стінки  
в оцінюванні перебігу неалкогольної жирової хвороби печінки
Ю. М. Степанов А,F, В. І. Діденко A,E, О. М. Татарчук B,C,D,  
І. С. Коненко B,C,D, О. П. Петішко *C,E

ДУ «Інститут гастроентерології НАМН України», м. Дніпро

A – концепція та дизайн дослідження; B – збір даних; C – аналіз та інтерпретація даних; D – написання статті; E – редагування статті;  
F – остаточне затвердження статті

Прогресування неалкогольної жирової хвороби печінки асоціюється зі збільшенням поширеності серцево-судинних 
захворювань.

Мета роботи – оцінити рівень цитокінів, інсулінорезистентності, жорсткість артеріальної стінки при прогресуванні 
стеатозу печінки в пацієнтів із неалкогольною жировою хворобою печінки.

Матеріали та методи. Обстежили 87 пацієнтів із неалкогольною жировою хворобою печінки. Хворих поділили на 
групи: І – 14 осіб без стеатозу; ІІ – 32 пацієнти зі стеатозом 1 ступеня; ІІІ – 30 хворих зі стеатозом 2 ступеня; ІV – 11 
осіб зі стеатозом 3 ступеня. Контрольна група – 30 практично здорових осіб. Стеатометрію з кількісним оцінюванням 
ступеня стеатозу печінки здійснили на ультразвуковому апараті Soneus P7. Вміст цитокінів (інтерлейкін-6, інтерлейкін-10, 
TNF-α) визначали за допомогою імуноферментного аналізу з використанням аналізатора Stat Fax 303 Plus. Рівень 
інсулінорезистентності визначали за допомогою індексу HOMA-IR.

Результати. Вміст інтерлейкіну-6 у сироватці крові хворих ІV групи вірогідно підвищений щодо рівня в групі контролю 
(в 1,8 раза, р < 0,05), хворих І (у 3,2 раза, р < 0,05), ІІ (в 3,0 раза, р < 0,05) та ІІІ (у 2,3 раза, р < 0,05) груп. В обстежених 
рівень TNF-α збільшувався з прогресуванням структурних змін печінки, і при 4 ступені стеатозу його вміст підвищений 
у 6,4 раза (р < 0,05) щодо показника групи контролю, у 8,0 раза (р < 0,05) щодо І групи хворих, у 3,4 раза (р < 0,05) – 
ІІ, в 1,8 раза (р < 0,05) – ІІІ групи пацієнтів. Підвищення індексу HOMA-IR у 3,2 раза (р < 0,05) визначили у хворих із 
помірним стеатозом, 3,9 раза (р < 0,05) – у пацієнтів із вираженим стеатозом щодо показників контролю. Встановили 
кореляційний зв’язок між товщиною інтима-медіа лівої загальної сонної артерії та рівнем TNF-α (r = 0,438; p = 0,006), 
індексом НОМА-IR (r = 0,557; p = 0,0008).

Висновки. У хворих на неалкогольну жирову хворобу печінки із прогресуванням ступеня стеатозу печінки встановлено 
вірогідне підвищення прозапальних цитокінів, інсулінорезистентності та товщини інтима-медіа лівої загальної сонної 
артерії.

Cytokines, insulin resistance and arterial wall stiffness in assessing the course  
of non-alcoholic fatty liver disease

Yu. M. Stepanov, V. I. Didenko, O. M. Tatarchuk, I. S. Konenko, O. P. Petishko
The progression of non-alcoholic fatty liver disease is associated with an increased prevalence of cardiovascular disease.

Aim: to assess the level of cytokines, insulin resistance, arterial wall stiffness during the progression of hepatic steatosis in 
patients with non-alcoholic fatty liver disease.

Material and methods. 87 patients with non-alcoholic fatty liver disease were examined. Group I consisted of 14 patients 
without steatosis, group II – 32 patients with steatosis grade 1; III – 30 patients with steatosis grade 2, IV group – 11 patients 
with steatosis grade 3. The control group consisted of 30 apparently healthy individuals. Steatometry with a quantitative as-
sessment of the grade of hepatic steatosis was performed using a Soneus P7 ultrasound machine. The content of cytokines 
(interleukin-6, interleukin-10, TNF-α) was determined using an enzyme-linked immunosorbent assay using a Stat Fax 303 
Plus analyzer. The level of insulin resistance was determined using the HOMA-IR index.

Results. The content of interleukin-6 in the blood serum of patients of group IV was significantly increased relative to the level 
in the control group (by 1.8 times, P < 0.05), patients of group I (by 3.2 times, P < 0.05), II group (by 3.0 times, P < 0.05) and 
group III (2.3 times, P < 0.05). The level of TNF-α increased with the progression of structural changes in the liver and at 
grade 4 of steatosis its content was increased by 6.4 times (P < 0.05) relative to the level in the control group, by 8.0 times 
(P < 0.05) relative to group I patients, by 3.4 times (P < 0.05) – group II patients and by 1.8 times (P < 0.05) – group III pa-
tients. An increase in the HOMA-IR index by 3.2 times (P < 0.05) was found in patients with moderate steatosis and 3.9 times 
(P < 0.05) in patients with severe steatosis compared to controls. A correlation was established between the intima-media 
thickness of the left common carotid artery and the level of TNF-α (r = 0.438; P = 0.006) and the HOMA-IR index (r = 0.557;  
P = 0.0008).

Conclusions. In patients with non-alcoholic fatty liver disease with progression of the grade of hepatic steatosis, a significant 
increase in proinflammatory cytokines, insulin resistance and intima-media thickness of the left common carotid artery was found.
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Незважаючи на чималі досягнення у визначенні 
патогенетичних механізмів розвитку неалкогольної 
жирової хвороби печінки (НАЖХП), невирішеним 
питанням залишається гальмування прогресування 
структурних змін печінки. Майже половина населення 
у світі страждає на цю патологію, найчастіше – хворі 
з ожирінням і цукровим діабетом [1]. Серед основних 
чинників, що мають вагомий вплив на прогнозування 
перебігу НАЖХП, в останні роки дослідники вирізняють 
швидкість підвищення стадії фіброзу печінки [2]. Час-
тота виявлення неалкогольного стеатогепатиту (НАСГ) 
коливається від 1,5 % до 6,5 % [3]. Але механізми, що 
спричиняють розвиток від простого стеатозу печінки 
до стеатогепатиту, потребують уточнення.

У 1998 р. G. Day запропонував модель «двох 
ударів», що пояснює патогенез НАЖХП та її прогре-
сування у НАСГ. У цій моделі показано, що ожиріння, 
особливо вісцеральне, збільшує надходження в пе-
чінку вільних жирних кислот. Одночасно розвивається 
окисний стрес, який підтримується системою цитокінів 
із секрецією великої кількості фактора некрозу пух-
лин альфа (TNF-α), що призводить до апоптозу та 
фіброзу [4,5].

Відомо, що інсулінорезистентність (ІР) запускає 
ліполіз вісцерального жиру та окиснення вільних 
жирних кислот печінкою, спричиняючи глюконеогенез 
і жирову інфільтрацію гепатоцитів [1,6]. ІР призводить 
також до атеросклеротичних змін артеріальних судин, 
у результаті чого змінюються їхні пружно-еластичні 
властивості [7]. Вважають, що підвищення продукції 
TNF-α та інтерлейкіну-6 (ІЛ-6) відіграє особливу роль 
у патогенезі ІР печінки. Багато дослідників оцінюють 
TNF-α як медіатор ІР при ожирінні [8,9]. У роботі 
S. A. Townsend et al. показана залежність концентра-
ції ІL-6 від ступеня ожиріння, а також ІР [10]. TNF-α 
збільшує проникність судин і є медіатором деструкції 
тканин [9,11].

Опубліковано відомості щодо здатності TNF-α 
посилювати некроз та апоптоз клітин [12–14]. При-
пускають, що системне запалення відіграє важливу 
роль у накопиченні ліпідів у тканині печінки, при цьому 
виникає «хибне коло». Виявили взаємозв’язок між 
рівнем TNF-α та прогресуванням стеатозу печінки [1].

НАЖХП – мультисистемне захворювання, що 
вражає не тільки печінку, але й інші органи, зокрема 
серце і судини. Так, НАЖХП збільшує ризик виникнен-
ня серцево-судинних захворювань (ССЗ) внаслідок 
взаємозв’язку НАЖХП і встановлених факторів ризику 
розвитку ССЗ: ожиріння, гіпертензії, атерогенної дис-
ліпідемії, ІР [15]. Встановлено, що перебіг НАЖХП і 
ССЗ супроводжується збільшенням рівня аналогічних 
біомаркерів. При стеатозі печінки жирова тканина 
виробляє прозапальні цитокіни, що беруть активну 
участь у формуванні ССЗ [8,16]. Підвищений вміст 
ІL-6 у крові – прогностичний маркер розвитку цукро-
вого діабету 2 типу, а надалі й виникнення інфаркту 
міокарда [8]. В рандомізованих контрольованих дослі-
дженнях НАЖХП пов’язана зі збільшенням товщини 
інтима-медіа сонної артерії та посиленням жорсткості 
артеріальної стінки. Метааналіз 7 досліджень, що 
включав 3497 осіб, показав: виявлена в результаті 
ультразвукового дослідження НАЖХП асоціювалася 

з потовщенням інтима-медіа сонної артерії та великою 
кількістю бляшок сонних артерій [17,18].

Отже, сучасні дані дають підстави стверджувати: 
НАЖХП асоціюється зі збільшенням поширеності ССЗ, 
і найбільша кількість летальних випадків у пацієнтів з 
НАЖХП зумовлена ССЗ [15].

Мета роботи
Оцінити рівень цитокінів, інсулінорезистентності, жор-
сткість артеріальної стінки при прогресуванні стеатозу 
печінки в пацієнтів із НАЖХП.

Матеріали і методи дослідження
Обстежили 87 пацієнтів із НАЖХП віком від 30 до 66 
років (49 жінок – 56,3 %, 38 чоловіків – 43,7 %). Хворих 
поділили на групи: І – 14 осіб без стеатозу (S0); ІІ – 32 
пацієнти зі стеатозом 1 ступеня (S1); ІІІ – 30 хворих 
зі стеатозом 2 ступеня (S2); ІV – 11 осіб зі стеатозом 
3 ступеня (S3). Контрольна група – 30 практично 
здорових осіб.

Верифікацію діагнозу здійснили шляхом аналізу 
скарг і даних анамнезу, результатів зсувнохвильової 
еластометрії, стеатометрії печінки, серологічних 
методів і результатів морфологічного дослідження. 
Критерії виключення – наявність вірусних гепатитів A, 
В, D, E, цирозів будь-якої етіології, ВІЛ, склерозуючого 
холангіту, гепатоцелюлярної карциноми, тромбозів 
судин портальної системи, гемохроматозу, хвороби 
Коновалова–Вільсона, синдрому Бадда–Кіарі; вагіт-
ність; ураження ендокринної системи; злоякісні но-
воутворення.

Стеатометрію (метод кількісного оцінювання 
коефіцієнта затухання (КЗ) ультразвуку (УЗ) в дБ/см 
для визначення ступеня стеатозу печінки) здійснили 
в реальному часі на апараті Soneus P7 (Україна). 
Результати оцінювали за морфологічною шкалою 
M. Sasso et al.: S0 відповідає нормі (частка гепатоци-
тів із жиром – 0–5 %) – від 1,0 дБ/см до 2,19 дБ/см;  
S1 – легкий ступінь стеатозу (частка гепатоцитів із 
жиром – 5,1–33,0 %) – від 2,20 дБ/см до 2,29 дБ/см; 
S2 – помірний ступінь (частка гепатоцитів із жиром 
– 33,1–66,0 %) – від 2,30 дБ/см до 2,90 дБ/см; S3 – 
тяжкий ступінь стеатозу (частка гепатоцитів із жиром 
– понад 66,0 %) – >2,90 дБ/см (рис. 1).

Локальну жорсткість судинної стінки визначали 
на УЗ апараті Soneus P7 (Україна), на 1,5 см прокси-
мальніше біфуркації сонних артерій. У режимі W-Track 
напів автоматично вимірювали параметри, рекомендо-
вані Європейським консенсусом експертів із жорстко-
сті артерій: мінімальний діаметр судини за серцевий 
цикл (D, мм), зміну діаметра судини за серцевий цикл 
(delta D, мм), індекс артеріального натягу (CAS), коефі-
цієнт комплаєнсу просвіту артерії (CC, мм2/кПа), індекс 
артеріальної жорсткості (SI) та швидкість пульсової 
хвилі одноточковим способом (PWV, м/с).

Для імуноферментного аналізу кількості TNF-α, 
ІЛ-6, ІЛ-10 у сироватці крові використовували набори 
реактивів фірми «Вектор-БЕСТ», для визначення 
інсуліну – фірми «DRG International, Inc.». Імунофер-
ментний аналіз виконали за допомогою аналізатора 
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«Stat Fax 303 Plus» (США). Інсулінорезистентність 
оцінювали за допомогою індексу HOMA-IR.

Для оптимізації математичного опрацювання 
результати внесли в базу даних, що побудована за 
допомогою електронних таблиць Microsoft Excel. 
Статистичне опрацювання результатів виконали за 
допомогою пакета прикладних програм Statistica 6.1 
(серійний № AGAR909E415822FA). Відповідність 
розподілу даних до закону нормального розподілу 
перевірили за допомогою методу Шапіро–Вілка. Для 
опису даних застосували медіану (Me), нижній (LQ) 
і верхній (UQ) квартилі. Для порівняння кількісних 
показників використали Kruskal–Wallis test і U-крите-
рій Манна–Вітні. Статистичну значущість оцінювали 
на рівні не нижче ніж 95,0 % (р < 0,05). Вираженість 
взаємозв’язків між змінними встановили за допомогою 
значущих коефіцієнтів рангової кореляції Спірмена (r).

Усі пацієнти підписали інформовану згоду на 
участь у дослідженні.

Результати
У результаті визначення стану цитокінової регуляції 
в обстежених виявили зростання прозапальних ци-
токінів із прогресуванням ступеня стеатозу печінки 
(табл. 1).

Так, у хворих І групи рівень TNF-α статистично не 
відрізнявся від показника контрольної групи. У ІІ та ІІІ 
групах хворих виявили зростання щодо контролю TNF-α 
в 1,9 раза та 3,6 раза (р < 0,05) відповідно. У пацієнтів IV 
групи вміст TNF-α підвищений у 6,4 раза (р < 0,05) щодо 
рівня в групі контролю, 8,0 раза (р < 0,05) – І групи, 3,4 
раза (р < 0,05) – ІІ, в 1,8 раза (р < 0,05) – ІІІ групи хворих. 
За результатами Kruskal–Wallis test, вірогідність різниці 
рівня TNF-α між групами становила 0,011.

Вміст ІЛ-6 у сироватці крові найвищий у ІV групі, 
вірогідно перевищував показник у групі контролю (в 
1,8 раза, р < 0,05), а також вищий у 3,2 раза (р < 0,05) 
щодо показника пацієнтів І групи, в 3,0 раза (р < 0,05) 
– ІІ, 2,3 раза (р < 0,05) – ІІІ групи хворих.

Рівень протизапального ІЛ-10 у всіх груп хворих за-
лишався на нижній межі норми, медіана його значення 
вірогідно знижена. Відсутність стимуляції вироблення 
ІЛ-10 призводить до порушення співвідношення TNF-α/
ІЛ-10 у хворих на НАЖХП.

Найвище його значення встановили у хворих ІV 
групи – підвищення в 14,7 раза (р < 0,05) щодо групи 
контролю, в 7,4 раза (р < 0,05) – щодо показників у І 
групі, в 1,8 раза (р < 0,05) – ІІ, 1,4 раза (р > 0,05) – щодо 
ІІІ групи пацієнтів.

У хворих ІІІ і ІV груп спостерігали вірогідне збіль-
шення вмісту інсуліну (у 2,7 раза, р < 0,05; в 3,1 раза, 
р < 0,05 відповідно), індексу HOMA-IR (в 3,2 раза, 
р < 0,05; в 3,9 раза, р < 0,05 відповідно) щодо показ-
ників групи контролю (табл. 1). Пацієнти ІІІ та ІV груп 
також вірогідно відрізнялися за рівнем інсуліну та ін-
дексу HOMA-IR від хворих І та ІІ груп. За результатами 
Kruskal–Wallis test, вірогідність різниці рівня інсуліну та 
індексу HOMA-IR становила 0,005 і 0,0004 відповідно.

Результати кореляційного аналізу показали зв’язок 
КЗ і вмісту ІЛ-6 (r = 0,324; p =0,032), TNF-α (r = 0,434; 
p = 0,003), індексу НОМА-IR (r = 0,479; p = 0,002).

У результаті оцінювання жорсткості артеріальної 
стінки (ЖАС) загальної лівої сонної артерії встанови-
ли збільшення діаметра залежно від прогресування 
ступеня стеатозу печінки з пропорційним зменшенням 
його приросту (р > 0,05) (табл. 2).

На рис. 2 наведено приклад сонологічного про-
токолу вимірювання локальної жорсткості судинної 
стінки лівої загальної сонної артерії (ЗСА) у хворого 
на НАЖХП.

У пацієнтів із НАЖХП у результаті оцінювання 
жорсткості артеріальної стінки правої загальної 
сонної артерії встановлено відсутність статистично 
значущих відмінностей залежно від ступеня стеатозу. 
Але виявили тенденцію до збільшення показників 
швидкості пульсової хвилі (PWV, м/с) та модуля 
еластичності (EM, кПа) залежно від прогресування 
стеатозу (табл. 3).

Виявили збільшення товщини інтима-медіа 
(ТІМ) з обох боків у хворих на НАЖХП залежно від 

Таблиця 1. Рівень цитокінів і показники вуглеводного обміну в сироватці крові хворих на НАЖХП, Me (LQ; UQ)

Показники,  
одиниці вимірювання

Контрольна група, 
n = 30

І група,  
n = 14

ІІ група,  
n = 32

ІІІ група,  
n = 30

ІV група,  
n = 11

ІЛ-6, пг/мл 2,4 (0,2; 4,9) 1,3 (1,2; 2,8) 1,4 (0,6; 3,7) 1,8 (1,5; 6,4) 4,2 (2,8; 35,1)1,2,3,4

ІЛ-10, пг/мл 7,5 (4,3; 11,6) 2,8 (2,0; 3,8)1 1,5 (1,1; 2,7)1 2,4 (1,7; 2,9)1 2,9 (1,9; 4,4)1

TNF-α, пг/мл 0,5 (0,1; 1,7) 0,4 (0,3; 8,7) 0,9 (1,2; 1,5) 1,8 (1,3; 4,8) 3,2 (2,6; 5,9)1,2,3,4

TNF-α/ІЛ-10 0,07 (0,06; 0,09) 0,14 (0,13; 2,76) 0,58 (0,18; 1,17) 0,77 (0,54; 3,58) 1,03 (0,69; 2,16)
Інсулін, мкОД/мл 11,0 (2,3; 15,2) 17,2 (12,4; 21,6) 16,6 (8,3; 24,5) 29,3 (21,9; 37,3)1,2,3 34,2 (30,8; 43,0)1,2,3

HOMA-IR 2,1 (1,4; 2,4) 3,9 (3,0; 4,4) 4,3 (2,5; 6,2) 7,6 (5,4; 9,6)1,2,3 8,1 (7,2; 10,6)1,2,3

1: р < 0,05 – вірогідність різниці порівняно з контрольною групою; 2: р < 0,05 – вірогідність різниці порівняно з І групою; 3: р < 0,05 – вірогідність різниці порівняно з 
ІІ групою; 4: р < 0,05 – вірогідність різниці порівняно з ІІІ групою.

Median  
25–75 %
5–95 % 
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KW-H(3,45) = 40,0943657, p = 0,00000001

Рис. 1. Коефіцієнт затухання ультразвуку у хворих на НАЖХП залежно від ступеня стеатозу.
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Рис. 2. Сонологічний протокол вимірювання локаль-
ної жорсткості судинної стінки загальної лівої сонної 
артерії у хворого на НАЖХП.

Рис. 3. ТІМ лівої (А) та правої (Б) ЗСА у хворих на 
НАЖХП.
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прогресування ступеня стеатозу печінки (рис.  3). 
Максимальне значення ТІМ встановили у хворих на 
НАЖХП зі ступенем стеатозу S3 (рис. 4). За резуль-
татами Kruskal–Wallis test, вірогідність різниці ТІМ 
лівої загальної сонної артерії між групами пацієнтів 
становила 0,0069.

У результаті кореляційного аналізу у пацієнтів із 
НАЖХП встановили зв’язки ТІМ лівої загальної сонної 
артерії та вмісту TNF-α (r = 0,438; p = 0,006), індексу 
НОМА-IR (r = 0,557; p = 0,0008) (рис. 5).

Обговорення
Нині активно вивчають роль цитокінів при НАЖХП. 
Виявили, що прозапальні цитокіни (TNF-α, ІЛ-6) віді-
грають важливу роль у підтримці запального процесу 
під час НАЖХП [1,8,12].

Результати останніх досліджень показали: 
розвиток стеатозу у хворих на НАЖХП пов’язаний 
зі значними змінами рівня цитокінів [8,13,14]. Це 
спричиняє розвиток ендотоксимії, ІР, вісцерального 
ожиріння, системного запалення, а також розвиток і 
прогресування стеатозу через стимуляцію печінко-
вого запалення, некроз та апоптоз клітин, індукцію 
фіброзу [8,11,13,14].

У результаті нашого дослідження виявили зв’яз-
ки КЗ та ІЛ-6 (r = 0,324; p = 0,032), TNF-α (r = 0,434; 
p = 0,003) та індексом НОМА-IR (r = 0,479; p = 0,002), 
що свідчить про вплив прозапальних цитокінів та ІР 
на розвиток стеатозу печінки. Доречність застосуван-
ня показника ТІМ як діагностичного критерію раннього 
виявлення інсулінорезистентності (прогресування 
метаболічного синдрому) у пацієнтів із НАЖХП під-
тверджує встановлений кореляційний зв’язок цього 
показника з індексом НОМА-IR (r = 0,557; p = 0,0008). 
З іншого боку, визначений зв’язок ТІМ лівої загальної 
сонної артерії та вмісту TNF-α (r = 0,438; p = 0,006). 

Таблиця 2. Показники ЖАС лівої загальної сонної артерії у хворих на НАЖХП залежно від ступеня стеатозу, Me (LQ; UQ)

Показники,  
одиниці вимірювання

Контрольна група, 
n = 30

І група,  
n = 14

ІІ група,  
n = 32

ІІІ група,  
n = 30

ІV група,  
n = 11

Dmin, мм 7,70 (7,39; 7,90) 8,47 (7,97; 8,89) 8,62 (7,62; 9,23) 8,55 (8,09; 8,89) 8,93 (8,32; 9,24)
delta D, мм 0,34 (0,27; 0,39) 0,41 (0,30; 0,54) 0,31 (0,22; 0,39) 0,40 (0,26; 0,48) 0,33 (0,31; 0,34)
CAS 0,07 (0,05; 0,08) 0,05 (0,03; 0,06) 0,04 (0,04; 0,05) 0,04 (0,03; 0,06) 0,03 (0,03; 0,04)
CC, мм2/кПа 0,80 (0,56; 0,91) 0,92 (0,59; 1,43) 0,74 (0,54; 0,84) 0,92 (0,76; 1,31) 0,78 (0,66; 0,95)
SI 5,48 (5,22; 7,56) 9,72 (6,37; 12,81) 11,51 (9,75; 16,10) 9,92 (6,50; 13,09) 10,24 (8,58; 10,87)
EM, кПа 64,02 (64,35; 78,79) 132,48 (83,75;187,81) 147,17 (113,63; 188,96) 127,02 (99,67; 173,92) 155,29 (112,91; 157,68)
PWV, м/с 5,57 (5,19; 5,99) 7,74 (6,21; 9,37) 8,69 (7,66; 9,49) 7,68 (6,80; 9,03) 8,51 (8,14; 8,59)
AI, % 13,18 (5,13; 48,00) 3,49 (0; 14,60) 16,0 (6,34; 26,54) 11,27 (6,62; 24,52) 4,55 (0; 9,52)

Таблиця 3. Показники ЖАС правої загальної сонної артерії у хворих на НАЖХП залежно від ступеня стеатозу, Me (LQ; UQ)

Показники,  
одиниці вимірювання

Контрольна група, 
n = 30

І група,  
n = 14

ІІ група,  
n = 32

ІІІ група,  
n = 30

ІV група,  
n = 11

Dmin, мм 8,16 (7,70; 8,78) 8,60 (7,42; 9,36) 8,47 (8,06; 8,76) 8,77 (8,13; 9,39) 8,93 (8,62; 9,04)
delta D, мм 0,35 (0,20; 0,43) 0,37 (0,24; 0,45) 0,32 (0,24; 0,41) 0,38 (0,26; 0,49) 0,34 (0,33; 0,42)
CAS 0,06 (0,04; 0,07) 0,05 (0,03; 0,07) 0,04 (0,03; 0,05) 0,04 (0,03; 0,05) 0,04 (0,04; 0,04)
CC, мм2/кПа 0,78 (0,52; 0,89) 0,81 (0,59; 0,96) 0,77 (0,55; 0,93) 0,94 (0,69; 1,29) 0,84 (0,64; 0,97)
SI 7,02 (5,87; 8,88) 10,28 (7,04; 17,46) 11,52 (9,29; 16,18) 9,44 (7,95; 14,25) 10,69 (10,05; 10,99)
EM, кПа 84,78 (73,07; 116,80) 138,93 (85,63; 231,52) 151,50 (119,97; 202,44) 127,37 (103,83; 195,46) 157,03 (145,74; 165,82)
PWV, м/с 6,26 (5,79; 7,37) 7,98 (6,28; 10,42) 8,45 (7,46; 9,78) 7,70 (6,92; 9,58) 8,55 (8,26; 8,80)
AI, % 29,80 (8,33; 45,90) 5,42 (1,04; 8,19) 8,70 (0; 16,67) 8,01 (0; 15,89) 7,41 (4,17; 14,29)
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Рис. 4. ТІМ лівої загальної сонної артерії у хворих на НАЖХП залежно від ступеня стеатозу.
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Рис. 5. Кореляційний зв’язок ТІМ лівої загальної сонної артерії та індексу НОМА-IR у хворих 
на НАЖХП.
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На нашу думку, збільшення ТІМ – наслідок проза-
пальної активації цитокінів та розвитку інсуліноре-
зистентності.

Отже, прогресування ступеня стеатозу печінки 
у хворих на НАЖХП супроводжується збільшенням 
вмісту прозапальних цитокінів, інсулінорезистентності 
та товщини інтима-медіа з обох боків.

Висновки
1. У хворих на НАЖХП із прогресуванням ступе-

ня стеатозу печінки встановили вірогідне зростання 
прозапальних цитокінів. Концентрація ІЛ-6 у сироватці 
крові хворих ІV групи вірогідно підвищена щодо рівня 
в групі контролю (в 1,8 раза, р < 0,05), пацієнтів І (у 
3,2 раза, р < 0,05), ІІ (у 3,0 раза, р < 0,05) та ІІІ (у 2,3 
раза, р < 0,05) груп.

2. В усіх групах хворих на НАЖХП рівень TNF-α 
підвищений, залежав від ступеня стеатозу печінки. 
У хворих ІV групи його вміст підвищений у 6,4 раза 
(р < 0,05) щодо рівня в групі контролю, у 8,0 раза 
(р < 0,05) – щодо І групи, у 3,4 раза (р < 0,05) – ІІ, у 1,8 
раза (р < 0,05) – ІІІ групи хворих.

3. Підвищення індексу HOMA-IR в 3,2 раза 
(р < 0,05) виявили у хворих на НАЖХП із помірним 
стеатозом, у 3,9 раза (р < 0,05) – у пацієнтів із вираже-
ним стеатозом (частка гепатоцитів із жиром становить 
понад 66 %) порівняно з контролем.

4. Встановили кореляційний зв’язок між ТІМ лівої 
загальної сонної артерії та рівнем TNF-α (r = 0,438; 
p = 0,006), індексом НОМА-IR (r = 0,557; p = 0,0008).

Перспективи подальших досліджень полягають 
у визначенні діагностичної інформативності вмісту 
цитокінів і показників жорсткості артеріальної стінки 
для прогнозування перебігу неалкогольної жирової 
хвороби печінки.
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