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Iшемiчна хвороба серця (IХС), вiдповiд-
но до Рекомендацiй Української асоцiацiї
кардiологiв, є головною медико-соцiальною
проблемою сьогодення [1]. Незважаючи на
достатнiй прогрес у вивченнi патогенезу,
клiнiки, дiагностики та лiкування, IХС за-
лишається найпоширенiшим тяжким серце-
во-судинним захворюванням iз численними
ускладненнями як в Українi, так i в усьо-
му свiтi. [2]. На теперiшнiй час все частi-
ше констатується сполучення порушень IХС
з ендокринними розладами. Зокрема, IХС
зустрiчається у 50–70% хворих на цукровий
дiабет (ЦД) [3, 4]. Своєчасна дiагностика та
ефективне лiкування хворих на IХС iз супу-
тнiм ЦД тiсно пов’язанi з визначенням па-
тогенетичних факторiв та пошуком новiтнiх
схем лiкування.

До недавнього часу патофiзiологiчнi
процеси, якi призводять до розвитку IХС,
розглядались, головним чином, з позицiї
нейрогуморальної гiпотези, в основi якої по-
лягає гiперекспресiя нейрогормонiв, що iнi-
цiюють ремоделювання та прогресуючу дис-
функцiю лiвого шлуночка [5, 6]. Але на сьо-
годнi є очевидним, що, нарiвнi з надлишко-
вою активнiстю ренiн-ангiотензiн-альдосте-
ронової та симпато-адреналової систем, iсто-
тний внесок в розвиток та прогресування
IХС можуть робити iмунозапальнi механi-
зми, представленi цитокiнами [7].

У сучаснiй кардiологiї особливе значен-

ня надається запальному синдрому й сер-
цевiй кахексiї у хворих на IХС, а iмунна
теорiя патогенезу залучає все бiльше число
прихильникiв. Вiдповiдно до цiєї концепцiї,
неспецифiчна активацiя макрофагiв i моно-
цитiв у плазмi та мiжтканиннiй рiдинi, що
реалiзується при важких розладах мiкро-
циркуляцiї, є iндуктором синтезу прозапаль-
них цитокiнiв, що обумовлюють еволюцiю
дисфункцiї лiвого шлуночка. Механiзм реа-
лiзацiї гемодинамiчного й клiнiчного впливу
прозапальних цитокiнiв при IХС є предме-
том спецiальних дослiджень.

У контекстi розвитку серцево-судинних
ускладнень ЦД 2 типу значний iнтерес пред-
ставляє фактор некрозу пухлини (ФНП)-α,
який належить до прозапальних цитокiнiв
i має широкий спектр бiологiчної дiї. Прове-
деними дослiдженнями встановлена пряма
залежнiсть мiж ступенем втрати ваги i кон-
центрацiєю ФНП-α в плазмi кровi.

На вiдмiну вiд ФНП-α, iнтерлейкiн
(IЛ)-6 виказує свою активнiсть не лише
в жировiй тканинi, але й системно [8, 9]. До-
ведено, що рiвень експресiї гена IЛ-6 у жи-
ровiй ткатинi позитивно корелює як зi сту-
пенем активування утилiзацiї глюкози, так
i з виразнiстю iнсулiнорезистентностi.

Разом з тим, незважаючи на виявлений
тiсний взаємозв’язок мiж рiвнем гiперглiке-
мiї i виразнiстю ускладнень ЦД, до теперi-
шнього часу чiтко не визначенi механiзми
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ушкоджуючої дiї надлишку глюкози на тка-
нини за наявностi ЦД, зокрема на судин-
ну стiнку. Розглядається i вивчається вплив
iнтенсифiкованого процесу неферментатив-
ного глiкозилювання, активацiї полiолово-
го шунту i протеїнкiнази С, оксидативного
стресу, дилатацiї лiвого передсердя, дисба-
лансу чинникiв транскрипцiї та цитокiнiв,

ендотелiальної дисфункцiї в процесi форму-
вання та прогресування серцево-судинних
ускладнень.

У зв’язку з цим метою дослiдження, що
подається, стало визначення особливостей
прозапальної цитокiнової ланки у хворих на
iшемiчну хворобу серця та цукровий дiабет
2 типу.

МАТЕРIАЛИ ТА МЕТОДИ

Обстежено 56 хворих (32 жiнки та 24 чо-
ловiки), якi страждають на IХС та ЦД 2 ти-
пу, що перебували на стацiонарному лiку-
ваннi в кардiологiчному та терапевтичному
вiддiленнях Харкiвської мiської клiнiчної лi-
карнi №27 (клiнiчна база кафедри внутрi-
шньої медицини №2, клiнiчної iмунологiї та
алергологiї Харкiвського нацiонального ме-
дичного унiверситету МОЗ України). Хворi
були розподiленi на групи в залежностi вiд
наявностi ЦД 2 типу: групу 1 склали хворi
на IХС з супутнiм ЦД 2 типу (n=30), до
групи 2 увiйшли хворi на IХС без ознак ЦД
2 типу (n=26). Вiк хворих становив вiд 51
до 79 рокiв (69,88± 1,14 рокiв в середньому).

Дiагноз IХС було встановлено на пiд-
ставi даних анамнезу, показникiв електро-
кардiографiї (ЕКГ), Ехо-кардiографiї (Ехо-
КГ), рентгенологiчного обстеження, добово-
го монiторування артерiального тиску (АТ)
та ЕКГ, визначення лiпiдного спектру кровi
проводилось вiдповiдно до з наказу №436
МОЗ України «Протоколи надання меди-
чної допомоги хворим на IХС».

Хворi групи 1 страждали на ЦД
2 типу середнього та тяжкого ступе-
ня в станi субкомпенсацiї (глiкемiя на-
тще <7,6 ммоль/л, постпрандiальна

<9,0 ммоль/л, HbA1c <8,5%). Тривалiсть
ЦД 2 типу — вiд одного до 10 рокiв. Дiагноз
ЦД 2 типу встановлювали у вiдповiдностi
до сумiсних рекомендацiй Американської
дiабетичної асоцiацiї (ADA) та Европейської
асоцiацiї з вивчення ЦД (EASD). Цiльовими
показниками у лiкуваннi хворих на ЦД були
рекомендацiї EASD 2009 року.

До груп, що були вiдiбранi для обсте-
ження, не входили пацiєнти з тяжкою супу-
тньою патологiєю, яка могла би вплинути на
показники дослiдження.

До контрольної групи було включено 15
практично здорових осiб аналогiчного вiку,
в яких не було дiагностовано IХС та ЦД.

Рiвень IЛ-6 в сироватцi кровi (норма —
50–80 нг/мл) вимiрювали iмуноферментним
методом iз використанням набору реагентiв
А-8768 виробництва «Вектор-Бест» (Росiя).
ФНП-α (норма — 55,8–90,1 пг/мл) визнача-
ли за допомогою набору Альфа-ФНО-ИФА-
Бест, виробництва «Вектор-Бест» (Росiя).

Статистичну обробку даних здiйснюва-
ли за допомогою пакета Statistica, версiя 6,0.
Отриманi данi подано у виглядi середнього
арифметичного значення та його статисти-
чної похибки (X ± SX).Статистично значу-
щими вважали вiдмiнностi при р<0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Результати численних мiжнародних до-
слiджень засвiдчуюють, що лiпоцитокiни вi-
дiграють одну з ключових ролей у пато-
генезi ЦД 2 типу. Саме ФНП-α та IЛ-6,
якi утворюються в жировiй тканинi, здатнi
впливати на чутливiсть периферичних тка-
нин до iнсулiну. Є також дослiдження щодо
ролi прозапальних цитокiнiв ФНП-α та IЛ-6

в патогенезi iнсулiнорезистентностi, що по-
лягають в основi патогенезу ЦД та його су-
динних ускладнень, у тому числi й розвитку
IХС [10].

Прозапальний цитокiн IЛ-6 секретує-
ться не тiльки лiпоцитами жирової тканини,
але й багатьма типами клiтин — лiмфоцита-
ми, макрофагами, ендотелiальними клiтина-
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ми [11]. На вiдмiну вiд ФНП-α, IЛ-6 прояв-
ляє свою активнiсть не тiльки в жировiй тка-
нинi, а й системно, що пов’язано з його зда-
тнiстю видiлятися з жирової тканини в кро-
воток i через портальну систему потрапля-
ти безпосередньо в печiнку. Показано, що
даний цитокiн змiнює метаболiзм глюкози
в печiнцi, блокуючи iнсулiновий сигнальний
каскад. Iндукована IЛ-6 активацiя глiкоген-
фосфорiлази супроводжується збiльшенням
виходу глюкози з печiнки.

Багато дослiдникiв розглядають ФНП-α
як медiатор iнсулiнорезистентностi при ожи-
рiннi. ФНП-α знижує активнiсть тирозин-
кiнази iнсулiнового рецептора i фосфори-
лювання тирозину — субстрату iнсулiново-
го рецептора, а також гальмує експресiю
внутрiшньоклiтинних переносникiв глюкози
ГЛЮТ-4 [12].

Визначення рiвня ФНП-α та IЛ-6 в си-

роватцi кровi нами проводилося всiм пацiєн-
там при первинному обстеженнi (табл. 1).

Було встановлено, що у хворих на IХС
з супутнiм ЦД 2 типу рiвень ФНП-α є зна-
чуще вищим (на 29,11%), нiж у хворих без
дiабету. Рiвень IЛ-6 також був вищим у хво-
рих групи 1 порiвняно з хворими без дiабету.

Окремо було проведено аналiз рiвня ци-
токiнiв ФНП-α та IЛ-6 в залежностi вiд вiку
хворих, а також в залежностi вiд тривалостi
хвороби на IХС (табл. 2). Проведений аналiз
довiв зменшення рiвня ФНП-α та IЛ-6 у хво-
рих старшого вiку та з бiльшою тривалiстю
захворювання.

Взявши до уваги той факт, що ФНП-α
та IЛ-6 мають велике значення в розвитку
ожирiння, ми провели порiвняльний аналiз
їх вмiсту у сироватцi кровi у хворих на IХС
та ЦД 2 типу за наявностi ожирiння та з нор-
мальною масою тiла (табл. 3).

Т а б л и ц я 1
Рiвнi ФНП-α та IЛ-6 в сироватцi кровi хворих на iшемiчну хворобу серця та

цукровий дiабет 2 типу

Показник

Група

IХС з ЦД 2 типу (n=30) IХС (n=26)

ФНП-α, пг/мл 193,7± 7,5 137,32± 4,5*

IЛ-6, пг/мл 183,3± 12,3 154,14± 10,4*

П р и м i т к а. * — статистично значущi вiдмiнностi мiж групами (р<0,05).

Т а б л и ц я 2
Рiвнi ФНП-α та IЛ-6 у плазмi кровi хворих на iшемiчну хворобу серця та цукровий

дiабет 2 типу в залежностi вiд вiку хворих та тривалостi хвороби

Показник

Вiк хворих, роки Тривалiсть хвороби, роки

51–60
(n=10)

61–70
(n=17)

до 5
(n=15)

5,1–10
(n=16)

ФНП-α, пг/мл 193,64± 6,06 170,44± 4,71* 189,35± 5,36 164,21± 5,27*

IЛ-6, пг/мл 169,25± 5,66 148,47± 6,74* 176,12± 5,24 147,61± 4,86*

П р и м i т к а. Як в табл. 1.
Т а б л и ц я 3

Показники ФНП-α та IЛ-6 у хворих на iшемiчну хворобу серця та цукровий дiабет
2 типу з ожирiнням та з нормальною масою тiла

Показник
IХС + ЦД 2 типу +
ожирiння (n=32)

IХС+ ЦД 2 типу без
ожирiння (n=16)

ФНП-α, пг/мл 189,53± 6,4 137,32± 4,5*

IЛ-6, пг/мл 174,41± 10,1 172,21± 9,5

П р и м i т к а. Як в табл. 1.
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У хворих на IХС та ЦД 2 типу
з ожирiнням знайдено статистично значу-
ще збiльшення рiвня ФНП-α, що засвiдчує
роль цього цитокiна як важливого чинника
формування метаболiчних порушень на тлi
пiдвищення маси тiла. Разом iз тим, аналiз
рiвня IЛ-6 в залежностi вiд маси тiла не
виявив статистично значущих вiдмiнностей

мiж групами. Хоча деякi автори встановили
позитивнi кореляцiї зростання IЛ-6 в осiб
з ожирiнням, але ми не отримали подiбних
результатiв.

Таким чином, бiльш високi рiвнi цитокi-
нiв є закономiрним явищем, що зберiгається
при прогресуваннi IХС та ЦД 2 типу.

ВИСНОВКИ

1. У хворих на iшемiчну хворобу серця
та цукровий дiабет 2 типу встановлено
пiдвищення рiвнiв прозапальних цито-
кiнiв, а саме, ФНП-α та IЛ-6, що свiд-
чить про активацiю iмунного запален-
ня у даної когорти хворих.

2. Активнiсть ФНП-α та IЛ-6 у плазмi
кровi хворих на iшемiчну хворобу сер-
ця та цукровий дiабет 2 типу пов’язана
з бiльш тривалим перебiгом хвороби та
наявнiстю ожирiння.
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ОСОБЛИВОСТI ПРОЗАПАЛЬНОЇ ЦИТОКIНОВОЇ ЛАНКИ У ХВОРИХ
НА IШЕМIЧНУ ХВОРОБУ СЕРЦЯ ТА ЦУКРОВИЙ ДIАБЕТ 2 ТИПУ

Дунаєва I.П.
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У хворих на iшемiчну хворобу серця та цукровий дiабет 2 типу встановлено пiдвищення
рiвнiв прозапальних цитокiнiв ФНП-α та IЛ-6, що свiдчить про активацiю iмунного запалення
у даної когорти хворих. Активнiсть ФНП-α та IЛ-6 у плазмi кровi хворих на iшемiчну хворобу
серця та цукровий дiабет 2 типу пов’язана з бiльш тривалим перебiгом хвороби та наявнiстю
ожирiння.

К л ю ч о в i с л о в а: iшемiчна хвороба серця, цукровий дiабет 2 типу, ФНП-α, IЛ-6.
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ОСОБЕННОСТИ ПРОВОСПАЛИТЕЛЬНОГО ЦИТОКИНОВОГО ЗВЕНА
У БОЛЬНЫХ ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ СЕРДЦА И САХАРНЫМ

ДИАБЕТОМ 2 ТИПА

Дунаева И.П.

Харьковский национальный медицинский университет
innasolnishko@ukr.net

У больных ишемической болезнью сердца и сахарным диабетом 2 типа обнаружено повыше-
ние уровней провоспалительных цитокинов ФНО-α и ИЛ-6, что свидетельствует об активации
иммунного воспаления у данной категории больных. Активность ФНО-α и ИЛ-6 в плазме
крови больных ишемической болезнью сердца и сахарным диабетом 2 типа связана с большей
продолжительностью заболевания и с наличием ожирения.

К л ю ч е в ы е с л о в а: ишемическая болезнь сердца, сахарный диабет 2 типа, ФНО-α,
ИЛ-6.

FEATURES OF PRO-INFLAMMATORY CYTOKINE PART IN PATIENTS WITH
ISCHEMIC HEART DISEASE AND TYPE 2 DIABETES

I. P. Dunayeva

Kharkiv National Medical University
innasolnishko@ukr.net

In patient with ischemic heart disease and type 2 diabetes are revealed increase of levels pro-
inflammatory cytokines TNF-α and IL-6 that testifies to activation of an immune inflammation at this
category of patients. The activity of the TNF-α and IL-6 in blood plasma in patients with ischemic
heart disease and type 2 diabetes is connected with the bigger duration of the disease and with obesity
presence.

K e y w o r d s: ischemic heart disease, type 2 diabetes mellitus, TNF-α, IL-6.
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