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АНОТАЦІЯ 

Молотягін Д.Г. Діагностична значимість пентраксина-3 як маркера 

запалення у хворих на ішемічну хворобу серця та цукровий діабет 2 типу. – 

Кваліфікаційна наукова праця на правах рукопису. 

Дисертація на здобуття наукового ступеня доктора філософії за 

спеціальністю 222 «Медицина», спеціалізація «Внутрішні хвороби». – 

Харківський національний медичний університет, Харків, 2021. Захист 

відбудеться в Харківському національному медичному університеті. 

Дисертаційна робота містить теоретичне обґрунтування й пропозиції 

щодо практичного розв’язання наукового завдання – оптимізація діагностики та 

лікування ішемічної хвороби серця у хворих з супутнім цукровим діабетом 2 

типу на підставі визначення патогенетичної ролі пентраксина-3 у формуванні 

метаболічних, кардіогемодинамічних та імунозапальних порушень. 

Виходячи з поставленої мети та задач дослідження, після отримання 

письмової згоди на проведення обстеження згідно з принципами Гельсінкської 

декларації, Конвенції Ради Європи про права людини та біомедицину та 

відповідних законів України, у рандомізований спосіб із попередньою 

стратифікацією, нами було проведено комплексне обстеження 110 хворих з 

ішемічною хворобою серця, які перебували на лікуванні в кардіологічному 

відділенні Комунального некомерційного підприємства «Міська клінічна 

лікарня №27» Харківської міської ради, яка є базовим лікувальним закладом 

кафедри внутрішньої медицини №2 і клінічної імунології та алергології імені 

академіка Л.Т. Малої Харківського національного медичного університету МОЗ 

України.  

Хворі були розподілені на групи в залежності від наявності цукрового 

діабету 2 типу: до першої групи (n=75) увійшли хворі на стабільну ішемічну 

хворобу серця та цукровий діабет 2 типу, групу порівняння склали 35 хворих на 

ішемічну хворобу серця без діабету. До контрольної групи увійшло 25 

практично здорових осіб. У дослідження не включали хворих з важкою 
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супутньою патологією органів дихання, травлення, нирок та осіб з 

онкологічними захворюваннями. 

Діагноз встановлювався у відповідності з діючими наказами МОЗ 

України.  

Усім хворим проводили загально-клінічні та інструментальні обстеження, 

концентрацію пентраксину-3 у сироватці крові визначали імуноферментним 

методом з використанням комерційної тест-системи Human pentraxin 3 Elisa Kit 

виробництва фірми «SUNLONG BIOTECH» (Китай) відповідно з доданою 

інструкцією, рівень інсуліну в сироватці крові визначали імуноферментним 

методом з використанням комерційної тест-системи Insulin ELISA Kit 

виробництва фірми «DRG» (Німеччина). 

Наукова новизна роботи полягає у тому, що у роботі визначено 

патогенетичне значення маркеру системного запалення пентраксину-3 у 

формуванні метаболічних та структурно-функціональних змін серця, показано 

особливості клінічних проявів у разі коморбідності ішемічної хвороби серця та 

цукрового діабету 2 типу, що залежали від рівня пентраксину-3. 

Уперше встановлено взаємозв'язок показника імунного запалення 

пентраксину-3 з порушеннями вуглеводного та ліпідного обміну у хворих з 

коморбідним перебігом ішемічну хворобу серця з супутнім цукровим діабетом 

2 типу. Продемонстровано вплив підвищеної концентрації пентраксину-3 на 

розвиток структурно-функціональної перебудови міокарда лівого шлуночка.  

Доведено що активність пентраксину-3 у хворих на ішемічну хворобу 

серця та цукровий діабет 2 типу взаємопов'язана з ураженням лівої гілки 

коронарної артерії.  

Визначено ефективність застосування валсартану та телмисартану у 

складі комбінованої терапії на підставі вивчення впливу на показники 

вуглеводного та ліпідного обмінів, асептичного запалення, кардіогемодинаміки, 

що додатково патогенетично обґрунтовує вибір схем лікування у хворих на 

ішемічну хворобу серця з супутнім цукровим діабетом 2 типу. 
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На підставі одержаних даних обґрунтовано доцільність визначення 

плазматичного рівня пентраксину-3 як маркера кардіометаболічних порушень у 

хворих на ішемічну хворобу серця та цукровий діабет 2 типу.  

Розроблений та впроваджений в практику спосіб оцінки метаболічних 

порушень у хворих на ішемічну хворобу серця в поєднанні з цукровим діабетом 

2 типу за рівнем пентраксину-3 сприятиме оптимізації діагностики. 

Запропонований спосіб визначення варіантів клінічного перебігу 

ішемічної хвороби серця та цукрового діабету 2 типу може використовуватися 

закладами практичної охорони здоров'я з метою удосконалення діагностики. 

Обґрунтовано доцільність використання в закладах охорони здоров'я 

різних терапевтичних схем із включенням валсартану або телмісартану на 

підставі позитивного впливу на глюкометаболічні та кардіогемодинамічні 

показники з метою покращення лікування доної когорти хворих. 

Проведений порівняльний аналіз продемонстрував вірогідне збільшення 

рівня пентраксину-3 на 57,41% у хворих на ішемічну хворобу серця за умови 

наявності цукрового діабету 2 типу, що засвідчує активацію імунозапального 

процесу, а запропонований маркер – пентраксин-3 може вважатися 

предиктором поєднаного перебігу. Так, у хворих на ішемічну хворобу серця з 

супутнім цукровим діабетом 2 типу встановлено вищий рівень пентраксину-3 

(5,94±0,57 нг/мл), ніж у хворих без діабету (3,41±0,68 нг/мл) та контрольної 

групи, де значення цього показника склало 1,18±0,54 нг/мл. 

У хворих на ішемічну хворобу серця з супутнім цукровим діабетом 2 

типу було визначено рівень пентраксинемії в залежності від клінічного варіанту 

ішемічної хвороби серця: у хворих із післяінфарктним кардіосклерозом рівень 

пентраксину-3 в сироватці крові склав 5,68±0,51 нг/мл (р<0,05), у хворих на 

стабільну стенокардію – 6,18±0,49 нг/мл (р<0,05), у хворих на дифузний 

кардіосклероз – 4,92±0,47 нг/мл (р<0,05). Розподіл за рівнем пентраксину-3 мав 

такий самий характер і у хворих без діабету. 
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Рівні пентраксину-3 у хворих на стабільну стенокардію були достовірно 

вищими, ніж у хворих на дифузний та післяінфарктний кардіосклероз, що 

зумовлено більш виразною активацією імунного запалення. 

Метаболічні порушення у хворих на ішемічну хворобу серця та цукровий 

діабет 2 типу проявляються гіперінсулінемією (рівень інсуліну вище на 

69,37%), гіперглікемією (рівень глюкози вище на 39,22%), 

гіпертригліцеридемією (рівень тригліцеридів вище на 12,71%), збільшенням 

ступеня інсулінорезистентності на 81,17% та зменшенням рівня холестерину 

ліпопротеїдів низької щільності на 13,59%, ніж у пацієнтів без діабету, що 

асоційовано зі збільшенням рівня пентраксину-3 більше 5,94±0,57 мг/мл 

(p<0,05) та підтверджено прямими кореляційними зв'язками між рівнем 

пентраксину-3 та рівнями глюкози (r=0,41; р<0,05), інсуліну (r=0,36; р<0,05), 

індексу інсулінорезистентності НОМА (r=0,89; р<0,05), тригліцеридів (r=0,74; 

р<0,05) та зворотнім зв'язком із рівнем холестерину ліпопротеїдів високої 

щільності н (r= -0,54; р<0,05). 

За умов активації імунного запалення у хворих на ішемічну хворобу 

серця та цукровий діабет 2 типу відбувається структурна перебудова серця за 

рахунок збільшення розмірів та порожнин лівого шлуночка (кінцевий 

діастолічний об’єм більший на 23,77%, кінцевий систолічний об’єм – на 

19,83%, кінцевий діастолічний розмір – на 24,39%, кінцевий систолічний розмір 

–  на 23,01%), зниження здатності міокарда до скорочення на 17,95% (p<0,05), 

ніж у пацієнтів без діабету. При коморбідній патології концентрація 

пентраксину-3 пов'язана зі гемодинамічними порушеннями серця: рівень 

пентраксину-3 продемонстрував прямі зв’язки з кінцевим діастолічний об’ємом 

(r=0,86; р<0,05), з кінцевим систолічним об’ємом (r=0,74; р<0,05), з кінцевим 

діастолічним розміром (r=0,81; р<0,05), з кінцевим систолічним розміром 

(r=0,47; р<0,05) та зворотній зв'язок з фракцією викиду лівого шлуночка (r=-

0,39; р<0,05). 

У хворих на ішемічну хворобу серця з супутнім цукровим діабетом 2 

типу активація імунного запалення асоційована з ураженням лівої головної 



6 
 

вінцевої артерії, так, у пацієнтів основної групи частіше зустрічалось ураження 

лівої головної вінцевої артерії, ніж у хворих групи порівнянн (ВШ=2,042, 95% 

DI [1,024-4,071], χ2 = 4,196; р=0,041). 

Між збільшенням вмісту у сироватці крові пентраксину-3 та ураженням 

лівої головної вінцевої артерії у хворих на ішемічну хворобу серця з 

коморбідним цукровим діабетом 2 типу є прямий сильний кореляційний зв'язок 

(r=0,83; р<0,05) – чим більший вміст пентраксину-3, тим тяжчі ураження лівої 

головної вінцевої артерії. 

Наступним етапом дослідження стало проведення порівняльної оцінки 

впливу терапії валсартаном і телмісартаном на перебіг ішемічної хвороби 

серця, процеси кардіоваскулярного ремоделювання, імунне запалення та 

порушення вуглеводного та ліпідного обмінів у хворих на ішемічну хворобу 

серця та цукровий діабет 2 типу. У результаті рандомізації було сформовано дві 

підгрупи спостереження: 1 підгрупа – 37 пацієнтів з ішемічною хворобою серця 

та цукровим діабетом 2 типу, які отримували валсартан у добовій дозі 160 мг, 

аторвастатин 20 мг ввечері, аспірин 75 мг ввечері; 2 підгрупа – 38 пацієнтів з 

тією ж патологією, які отримували телмісартан у добовій дозі 40 мг, 

аторвастатин 20 мг ввечері, аспірин 75 мг ввечері. 

Усі хворі отримували комбіновану медикаментозну терапію з приводу 

наявної у них патології. Пацієнти з діабетом додатково до стандартної терапії 

отримували також цукрознижувальні препарати. Лікування хворих проводили 

індивідуально відповідно до протоколів надання медичної допомоги МОЗ 

України (наказ №152 від 02.03.2016р. «Уніфікований клінічний протокол 

первинної, вторинної (спеціалізованої) і третинної (високоспеціалізованої) 

медичної допомоги: стабільна ішемічна хвороба серця». 

Застосування в схемі валсартану та телмісартану сприяє корекції 

клінічних показників, ліпідного обміну (рівень ліпопротеїдів високої щільності 

підвищився на 51,64% і 57,14%; рівні тригліцеридів зменшились на 25,97% і 

28,73%, ліпопротеїдів низької щільності – на 21,36% і 22,66%, загального 

холестерину – на 21,0% і 20,62%, ліпопротеїдів дуже низької щільності – на 
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56,68% і 53,51% відповідно), пригнічення імунозапального процесу (знизився 

рівень пентраксину-3 на 32,15% і 33,0%), збільшилась здатність міокарду до 

скорочення на 12,93% і 15,89%, зменшились розміри лівого шлуночка та його 

порожнини (р<0,05). 

Проведений порівняльний аналіз застосування різних схем лікування 

продемонстрував перевагу терапії з використанням валсартану лише щодо 

співвідношення E/A. Вірогідних відмінностей щодо інших показників знайдено 

не було, що засвідчує однакову ефективність застосування запропонованих 

схем лікування у хворих на ішемічну хворобу серця з супутнім цукровим 

діабетом 2 типу. 

За результатами дослідження розроблено та впроваджено в практику 

новий спосіб оцінки метаболічних порушень у хворих на ішемічну хворобу 

серця в поєднанні з цукровим діабетом 2 типу за рівнем пентраксину-3 (Пат. 

№132550), а також новий спосіб визначення варіантів клінічного перебігу 

ішемічної хвороби серця в поєднанні з цукровим діабетом 2 типу (Пат. 

№143491), які спрямовані на підвищення ефективності діагностики у хворих 

ішемічну хворобу серця за умов коморбідного перебігу цукрового діабета 2 

типу, що дозволить покращити якість діагностики та лікування таких хворих.  

Ключові слова: ішемічна хвороба серця, цукровий діабет 2 типу, 

пентраксин-3, порушення вуглеводного та ліпідного обмінів, ступінь стенозу 

коронарних артерій, структурно-функціональні зміни міокарда лівого 

шлуночка. 

SUMMARY 

Molotiagin D.G. Diagnostic significance of pentraxin-3 as a marker of 

inflammation in patients with coronary artery disease and type 2 diabetes. – 

Qualifying scientific work on the rights of the manuscript. 

The dissertation on competition of a scientific degree of the doctor of 

philosophy on a specialty 222 «Medicine», a specialization «Internal diseases». – 
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Kharkiv National Medical University, Kharkiv, 2021. Defense will take place at 

Kharkiv National Medical University. 

The dissertation contains theoretical substantiation and proposals for practical 

solution of the scientific problem – optimization of diagnosis and treatment of 

coronary artery disease in patients with concomitant type 2 diabetes mellitus based on 

determining the pathogenetic role of pentraxin-3 in the formation of metabolic, 

cardiohemodynamic and immunoinflammatory disorders.  

Based on the goals and objectives of the study, after obtaining written consent 

for the survey in accordance with the principles of the Declaration of Helsinki, the 

Council of Europe Convention on Human Rights and Biomedicine and relevant laws 

of Ukraine, in a randomized manner with prior stratification, we conducted a 

comprehensive survey of 110 patients with coronary artery disease and type 2 

diabetes mellitus, who were treated in the cardiology department of the Municipal 

Non-Profit Enterprise «City Clinical Hospital №27» of the Kharkiv City Council, 

which is the basic medical institution of the Department of Internal medicine №2 and 

clinical immunology and allergology named after academician L.T. Malaya of the 

Kharkiv National Medical University of the Ministry of Health of Ukraine. 

Patients were divided into groups depending on the presence of type 2 diabetes: 

the first group (n=75) included patients with stable coronary artery disease and type 2 

diabetes, the comparison group consisted of 35 patients with coronary artery disease 

without diabetes. The control group included 25 healthy individuals. The study did 

not include patients with severe comorbidities of the respiratory, digestive, renal, and 

cancerous subjects. 

The diagnosis was established in accordance with the current orders of the 

Ministry of Health of Ukraine. 

All patients underwent general clinical and instrumental examinations, the 

concentration of pentraxin-3 in serum was determined by enzyme-linked 

immunosorbent assay using a commercial test system Human pentraxin 3 Elisa Kit 

made by SUNLONG BIOTECH (China) according to the attached instructions, 
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serum insulin level. determined by enzyme-linked immunosorbent assay using a 

commercial test system Insulin ELISA Kit made by «DRG» (Germany). 

The scientific novelty of the work is that the pathogenetic significance of the 

marker of systemic inflammation of pentraxin-3 in the formation of metabolic and 

structural-functional changes of the heart, features of clinical manifestations in the 

case of comorbidity of coronary artery disease and type 2 diabetes, depending on the 

level of pentraxin -3. 

The relationship between the rate of immune inflammation of pentraxin-3 and 

disorders of carbohydrate and lipid metabolism in patients with comorbid coronary 

artery disease with concomitant type 2 diabetes mellitus was established for the first 

time. The influence of increased concentration of pentraxin-3 on the development of 

structural and functional reorganization of the left ventricular myocardium has been 

demonstrated. 

It has been proven that the activity of pentraxin-3 in patients with coronary 

artery disease and type 2 diabetes is interrelated with lesions of the left branch of the 

coronary artery. 

The effectiveness of valsartan and telmisartan in combination therapy was 

determined on the basis of studying the effect on carbohydrate and lipid metabolism, 

aseptic inflammation, cardiohemodynamics, which additionally pathogenetically 

justifies the choice of treatment regimens in patients with coronary artery disease 

with concomitant type 2 diabetes mellitus. 

Based on the obtained data, the expediency of determining the plasma level of 

pentraxin-3 as a marker of cardiometabolic disorders in patients with coronary artery 

disease and type 2 diabetes mellitus is substantiated. 

Developed and implemented in practice a method for assessing metabolic 

disorders in patients with coronary artery disease in combination with type 2 diabetes 

on the level of pentraxin-3 will help optimize the diagnosis.  

The proposed method of determining the options for the clinical course of 

coronary artery disease and type 2 diabetes can be used by institutions of practical 

health care to improve diagnosis.  
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The expediency of using various therapeutic regimens with the inclusion of 

valsartan or telmisartan in health care institutions is substantiated on the basis of a 

positive effect on glucometabolic and cardiohemodynamic parameters to improve the 

treatment of this cohort of patients. 

The comparative analysis showed a probable increase in the level of pentraxin-

3 by 57.41% in patients with coronary artery disease in the presence of type 2 

diabetes mellitus, which indicates the activation of the immunoinflammatory process, 

and the proposed marker – pentraxin-3 can be considered a predictor of combined 

course. Thus, patients with coronary artery disease with concomitant type 2 diabetes 

have a higher level of pentraxin-3 (5.94±0.57 ng/ml) than patients without diabetes 

(3.41±0.68 ng/ml). and the control group, where the value of this indicator was 

1.18±0.54 ng/ml. 

In patients with coronary artery disease with concomitant type 2 diabetes 

mellitus, the level of pentraxinemia was determined depending on the clinical variant 

of coronary artery disease: in patients with postinfarction cardiosclerosis, the level of 

pentraxin-3 in the serum was 5.68±0.51 ng/ml (p<0.05), in patients with stable angina 

– 6.18±0.49 ng/ml (p<0.05), in patients with diffuse cardiosclerosis – 4.92±0.47 

ng/ml (p<0.05). The distribution by level of pentraxin-3 was the same in patients 

without diabetes. 

Pentraxin-3 levels in patients with stable angina were significantly higher than 

in patients with diffuse and postinfarction cardiosclerosis, due to more pronounced 

activation of immune inflammation. 

Metabolic disorders in patients with coronary artery disease and type 2 diabetes 

mellitus are manifested by hyperinsulinemia (insulin level higher by 69.37%), 

hyperglycemia (glucose level higher by 39.22%), hypertriglyceridemia (triglyceride 

level higher by 12.71%), increase in the degree of insulin resistance by 81.17% and 

decrease in the level of low-density lipoprotein cholesterol by 13.59% than in patients 

without diabetes, which is associated with an increase in the level of pentraxin-3 

more than 5.94 ± 0.57 mg/ml (p<0,05) and confirmed by direct correlations between 

pentraxin-3 levels and glucose levels (r=0.41; p<0.05), insulin (r=0.36; p<0.05), 
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HOMA insulin resistance index (r=0.89; p<0.05), triglycerides (r=0.74; p <0.05) and 

feedback to the level of high-density lipoprotein cholesterol n (r = -0.54; p<0.05). 

Under the conditions of activation of immune inflammation in patients with 

coronary artery disease and type 2 diabetes mellitus there is a structural restructuring 

of the heart due to increased size and cavities of the left ventricle (end diastolic 

volume is greater by 23.77%, end systolic volume – by 19 83%, end-diastolic size – 

by 24.39%, end-systolic size – by 23.01%), decreased myocardial ability to contract 

by 17.95% (p<0.05) than in patients without diabetes. In comorbid pathology, the 

concentration of pentraxin-3 is associated with hemodynamic disorders of the heart: 

the level of pentraxin-3 showed direct links with the final diastolic volume (r=0.86; 

p<0.05), with the final systolic volume (r=0.74; p<0.05), with final diastolic size 

(r=0.81; p<0.05), with final systolic size (r=0.47; p<0.05) and feedback with the left 

ventricular ejection fraction (r= -0.39; p<0.05). 

In patients with coronary artery disease with concomitant type 2 diabetes 

mellitus, activation of immune inflammation is associated with lesions of the left 

main coronary artery, so in patients of the main group lesions of the left main 

coronary artery were more common than in patients (OR=2,042, 95% DI [1,024-

4,071], χ2 = 4,196; р=0,041). 

There is a direct strong correlation between the increase in the content of 

pentraxin-3 in the blood serum and the lesion of the left main coronary artery in 

patients with coronary artery disease with type 2 comorbid diabetes mellitus (r=0.83; 

p<0.05) – the greater the content of pentraxin-3, the more severe the lesions of the 

left main coronary artery.  

The next stage of research was to evaluate the effect of valsartan and 

telmisartan therapy on coronary artery disease, cardiovascular remodeling, immune 

inflammation, and carbohydrate and lipid metabolism disorders in patients with 

coronary artery disease and type 2 diabetes. As a result of randomization, two 

subgroups of follow-up were formed: 1 subgroup – 37 patients with coronary artery 

disease and type 2 diabetes who received valsartan at a daily dose of 160 mg, 

atorvastatin 20 mg in the evening, aspirin 75 mg in the evening; Subgroup 2 – 38 
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patients with the same pathology who received telmisartan in a daily dose of 40 mg, 

atorvastatin 20 mg in the evening, aspirin 75 mg in the evening. 

All patients received combination drug therapy for their existing pathology. 

Patients with diabetes also received antidiabetic drugs in addition to standard therapy. 

Patients were treated individually in accordance with the protocols of medical care of 

the Ministry of Health of Ukraine (Order №152 of 02.03.2016 «Unified clinical 

protocol of primary, secondary (specialized) and tertiary (highly specialized) medical 

care: stable coronary artery disease.» 

The use of valsartan and telmisartan in the scheme promotes the correction of 

clinical parameters, lipid metabolism (the level of high density lipoproteins increased 

by 51.64% and 57.14%; levels of triglycerides decreased by 25.97% and 28.73%, 

low-density lipoprotein – by 21.36% and 22.66%, total cholesterol – by 21.0% and 

20.62%, very low-density lipoprotein – by 56, 68% and 53.51%, respectively), 

suppression of the immunoinflammatory process (levels of pentraxin-3 decreased by 

32.15% and 33.0%), myocardial ability to contract increased by 12.93% і 15.89%, 

the size of the left ventricle and its cavity decreased (p<0.05). 

A comparative analysis of the different treatment regimens use demonstrated 

the advantage of valsartan therapy only in relation to the E/A ratio. No significant 

differences were found with respect to other indicators, which indicates the same 

effectiveness of the proposed treatment regimens in patients with coronary artery 

disease with concomitant type 2 diabetes. 

Based on the results of the study, a new method for assessing metabolic 

disorders in patients with coronary artery disease in combination with type 2 diabetes 

mellitus by the level of pentraxin-3 (Pat. №132550) was developed and introduced 

into practice, as well as a new method for determining the clinical course of coronary 

artery disease in in combination with type 2 diabetes mellitus (Pat. №143491), which 

aim to increase the efficiency of diagnosis of coronary artery disease in patients with 

comorbid type 2 diabetes mellitus, which will improve the quality of diagnosis and 

treatment of such patients. 
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ВСТУП 

Актуальність теми. Ішемічна хвороба серця (ІХС) – одна з найбільш 

частих причин смертності населення [1–3], що обумовлює ту увагу, яку 

приділяють вивченню її патогенезу. ІХС займає перше місце у структурі 

смертності населення від хвороб системи кровообігу. 

Вагомим фактором ризику при ІХС є цукровий діабет (ЦД), який став 

однією з провідних медико-соціальних проблем сучасного суспільства, що 

обумовлено високою захворюваністю і його поширеністю, частим виникненням 

хронічних мікро- і макросудинних ускладнень [4, 5]. 

ІХС у хворих на ЦД 2 типу зустрічається в 2-4 рази частіше, ніж серед 

людей того ж віку без діабету [6–8]. Основною причиною інвалідизації та 

смертності хворих на ЦД є серцево-судинні захворювання, у розвитку яких 

провідне значення має ІХС. Слід зауважити, що 3 з 4 хворих на ЦД помирають 

від причин, пов'язаних з атеросклерозом, і, в більшості випадків, від ІХС [9]. 

Останніми роками на базі визначення маркерів запалення (С-реактивного 

білка, прозапальних цитокінів – інтерлейкіну-1, інтерлейкіну-6, інтерлейкіну-

12, фактора некрозу пухлини, сировоткового амілоїду А, гаптоглобіну, 

фібриногену) з'явилися клінічні й експериментальні дані, що підтверджують, 

що одним з патогенетичних механізмів атеросклерозу є генералізоване або 

хронічне запалення [10–14]. Перш за все, вивчається питання про вплив 

запального компоненту на розвиток атеросклерозу у хворих ЦД 2 типу на 

ранніх стадіях його розвитку [15]. 

Одним з нових маркерів імунного запалення є пентраксин-3 (РТХ-З), який 

надмірно експресується в ендотеліальних і гладком'язових клітинах, моноцитах 

і макрофагах, які є компонентами судинної стінки й атеросклеротичної бляшки 

[16–20].  

Його роль при атеросклерозі поки не з'ясована. Однак деякі наукові 

дослідження свідчать про підвищену секрецію РТХ-З у хворих на ІХС. Проте, 
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досі не вивчена патогенетична роль РТХ-З і у розвитку ІХС у хворих на ЦД 2 

типу, що потребує проведення подальших досліджень у цьому напрямку з 

метою визначення його патогенетичної ролі та прогностичної цінності при ІХС 

та ЦД 2 типу. 

Отже, вищенаведене обґрунтовує актуальність обраної теми, а вирішення 

питання щодо визначення діагностичної значимості пентраксина-3 як маркера 

імунного запалення у хворих на ІХС й ЦД 2 типу заслуговує на проведення 

подальших досліджень. 

Зв’язок роботи з науковими програмами, планами, темами. Був 

співвиконавцем НДР кафедри «Профібротичні імунозапальні фактори і 

анемічний синдром як маркери прогнозу у хворих на хронічну серцеву 

недостатність при ішемічній хворобі серця і цукровий діабет в рамках 

кардіоренального континуума (№ держреєстрації 0111U003389; 2014-2016 рр.), 

«Ішемічна хвороба серця в умовах поліморбідності: патогенетичні аспекти 

розвитку, перебігу, діагностики й удосконалення лікування» (№ держреєстрації 

0118U000929; 2017-2019 рр.). Брав участь у виконанні науково-дослідної 

роботи кафедри за ініціативною тематикою: «Прогнозування перебігу, 

удосконалення діагностики та лікування ішемічної хвороби серця та 

артеріальної гіпертензії у хворих з метаболічними порушеннями» (№ 

держреєстрації  0120U102025; 2019-2021 рр.) та власне дослідження стало 

фрагментом даних науково-дослідних робіт. Здобувачем проведено 

аналітичний огляд літератури, здійснено патентний пошук. Здобувач брав 

участь у відборі хворих, вивченні їх клінічного стану, формуванні груп 

спостереження, створенні бази даних для статистичної обробки, проаналізовано 

отримані результати, сформульовано висновки та практичні рекомендації. 

Мета дослідження - оптимізація діагностики та лікування ішемічної 

хвороби серця у хворих з супутнім цукровим діабетом 2 типу на підставі 

визначення патогенетичної ролі пентраксину-3 у формуванні метаболічних, 

кардіогемодинамічних і імунозапальних порушень.   
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Завдання дослідження: 

1. Дослідити вміст пентраксину-3 у сироватці крові хворих на 

ішемічну хворобу серця у залежності від наявності діабету, оцінити його 

діагностичне значення та зв’язок з клінічним варіантом ішемічної хвороби 

серця та давністю діабету.  

2. Виявити особливості порушень вуглеводного та ліпідного обмінів у 

хворих на ішемічну хворобу серця й цукровий діабет 2 типу в залежності від 

рівня пентраксинемії в обстежених хворих та встановити зв’язок з 

інсулінорезистентністю. 

3. Проаналізувати показники кардіогемодинаміки у хворих на 

ішемічну хворобу серця з супутнім цукровим діабетом 2 типу залежно від 

активності імунного запалення і ступеня інсулінорезистентності, встановити 

взаємозв’язки зі ступенем стенозу коронарних артерій серця. 

4. Визначити вплив пентраксину-3 на розвиток і прогресування 

метаболічних порушень і структурно-функціональний стан міокарда лівого 

шлуночка у хворих на ішемічну хворобу серця, що асоційована з цукровим 

діабетом 2 типу. 

5. Оцінити вплив терапії валсартаном або телмісартаном на перебіг 

ішемічної хвороби серця, процеси кардіоваскулярного ремоделювання, імунне 

запалення та порушення вуглеводного та ліпідного обмінів у хворих на 

ішемічну хворобу серця та цукровий діабет 2 типу. 

Об’єкт дослідження: ішемічна хвороба серця у поеднанні з цукровим 

діабетом 2 типу. 

Предмет дослідження: показники вуглеводного, ліпідного обмінів, 

пентраксин-3, струкутрно-функціональний стан лівого шлуночка та діастолічна 

функція.  

Методи дослідження: клінічні, біохімічні, імуноферментні, 

спектрофотометричні, інструментальні, статистичні. 

Наукова новизна одержаних результатів. У роботі визначено 

патогенетичне значення маркеру системного запалення пентраксину-3 у 
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формуванні метаболічних та структурно-функціональних змін серця у хворих 

на ішемічну хворобу серця та цукровий діабет 2 типу та показано особливості 

клінічних проявів у разі коморбідності, що залежали від рівня пентраксину-3. 

Уперше встановлено взаємозв'язок показника імунного запалення 

пентраксину-3 з порушеннями вуглеводного та ліпідного обміну у хворих з 

поєднаним перебігом ішемічної хвороби серця та цукрового діабету 2 типу. 

Продемонстровано вплив підвищеної концентрації пентраксину-3 на 

розвиток структурно-функціональної перебудови міокарда лівого шлуночка.  

Доведено що активність пентраксину-3 у хворих на ішемічну хворобу 

серця та цукровий діабет 2 типу взаємопов'язана з ураженням лівої головної 

вінцевої артерії.  

Визначено ефективність застосування як валсартану, так і 

телмисартану у складі комбінованої терапії на підставі вивчення впливу на 

показники вуглеводного та ліпідного обмінів, асептичного запалення, 

кардіогемодинаміки, що додатково патогенетично обґрунтовує вибір схем 

лікування у хворих на ішемічну хворобу серця з супутнім цукровим діабетом 2 

типу. 

Наукова новизна підтверджена патентом на корисну модель № 132550 

Україна: «Спосіб оцінки метаболічних порушень у хворих на ішемічну хворобу 

серця в поєднанні з цукровим діабетом 2 типу за рівнем пентраксину-3»: МПК 

G01N 33/48 (2006.01). № u2018 11123; заяв. 12.11.2018; опубл. 25.02.2019, Бюл. № 4. 

4 с.; патентом на корисну модель № 143491 Україна: «Спосіб визначення варіантів 

клінічного перебігу ішемічної хвороби серця в поєднанні з цукровим діабетом 2 

типу»: МПК G01N 33/48 (2006.01). № u2020 01988; заяв. 23.03.2020; опубл. 

27.07.2020, Бюл. № 14. 4 с.. 

Практичне значення одержаних результатів. На підставі одержаних 

даних обґрунтовано доцільність визначення плазматичного рівня пентраксину-

3 як маркера кардіометаболічних порушень у хворих на ішемічну хворобу 

серця та цукровий діабет 2 типу.  
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Розроблений та впроваджений в практику спосіб оцінки метаболічних 

порушень у хворих на ішемічну хворобу серця в поєднанні з цукровим діабетом 

2 типу за рівнем пентраксину-3 сприятиме оптимізації діагностики. 

Запропонований спосіб визначення варіантів клінічного перебігу 

ішемічної хвороби серця з супутнім цукровим діабетом 2 типу може 

використовуватися закладами практичної охорони здоров'я з метою 

удосконалення діагностики. 

Обґрунтовано доцільність використання в закладах охорони здоров'я 

різних терапевтичних схем із включенням валсартану або телмісартану на 

підставі позитивного впливу на глюкометаболічні та кардіогемодинамічні 

показники з метою покращення лікування. 

Із метою оптимізації оцінки порушень вуглеводного та ліпідного обмінів 

на підставі отриманих результатів розроблено та затверджено для практичної 

охорони здоров’я спосіб оцінки порушень обмінів вуглеводів і ліпідів у хворих 

з поєднаним перебігом ішемічної хвороби серця та цукрового діабету 2 типу. 

Інформаційний лист про нововведення в сфері охорони здоров'я «Спосіб оцінки 

порушень обмінів вуглеводів і ліпідів у хворих на ішемічну хворобу серця та 

цукровий діабет 2 типу за рівнем пентраксину-3» № 60/6-2019. 

Результати досліджень впроваджені в роботу: ДУ «Інститут проблем 

ендокринної патології ім. В.Я. Данилевського НАМН України», КНП ЛОР 

«Львівська обласна клінічна лікарня», Комунальне підприємство «Полтавський 

обласний клінічний медичний кардіологічний центр Полтавської обласної 

ради», що підтверджено актами впровадження в кількості 17. 

Результати дисертаційної роботи включено до навчальної програми 

підготовки студентів та лікарів˗інтернів за спеціальністю «Внутрішні хвороби» 

на кафедрі внутрішньої медицини № 2 і клінічної імунології та алергології імені 

академіка Л.Т. Малої ХНМУ. 

Особистий внесок здобувача. Здобувачем визначено напрямок та 

розроблено дизайн дослідження, сформульовано мету та завдання 

дисертаційної роботи, розроблено план та методологію дослідження. Особисто 
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здійснено клінічний етап дослідження, який складався з добору хворих на 

підставі критеріїв включення, комплексне клінічне обстеження, оформлено 

первинну медичну документацію, сформовано електронну базу даних. Здобувач 

самостійно зробив статистичну обробку та провів науковий аналіз отриманих 

результатів дослідження. Автором роботи оцінено динаміку показників під 

впливом проведеного лікування, особисто написані всі розділи дисертаційної 

роботи. На підставі отриманих даних обґрунтовано висновки та розроблено 

практичні рекомендації, підготовлено та оформлено матеріали до друку. 

Здобувач особисто представляв основні положення дисертації на наукових 

конференціях різних рівнів, забезпечив впровадження результатів роботи у 

практичну роботу закладів охорони здоров’я та навчальний процес. 

Апробація результатів дисертації. Матеріали дисертації публікувалися, 

доповідалися та обговорювалися на таких заходах: науково-практична 

конференція присвячена пам’яті академіка Л.Т. Малої з нагоди 98-річниці з дня 

народження (м.Харків, 13 січня 2017р.); международная научно-практическая 

конференция «Научные достижения и открытия современной молодёжи» 

(г.Пенза, 17 февраля 2017г.); 86-а науково-практична конференція студентів та 

молодих вчених із міжнародною участю «Інновації в медицині» (м. Івано-

Франківськ, 23-24 березня 2017 р.); республиканская научно-практическая 

конференция «Метаболический синдром и другие категории дисметаболизма в 

различных областях медицины» (г. Ташкент, Узбекистан, 13 апреля 2017 г.); 

науково-практична конференція «Профілактична медицина сьогодні: внесок 

молодих спеціалістів» (м. Харків, 24 травня 2018 р.); международный форум 

терапевтов «Инновационные методы диагностики и лечения в практике 

терапевта» (г. Ташкент, Узбекистан, 13–14 ноября 2018 г.); міжвузівська 

конференція молодих учених та студентів «Медицина третього тисячоліття» 

(м. Харків, 30 січня 2019 р.); науково-практична конференція з міжнародною 

участю «Досягнення та перспективи експериментальної і клінічної 

ендокринології» (Вісімнадцяті Данилевські читання) (м. Харків, 28 лютого 

2019р. – 1 березня 2019 р.); XVI міжнародна наукова конференція студентів, 
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молодих вчених та спеціалістів «Актуальні питання сучасної медицини» 

(м. Харків, 28-29 березня 2019 р.); буковинський міжнародний медико-

фармацевтичний конгрес студентів і молодих учених, BIMCO 2019 

(м. Чернівці, 2-5 квітня 2019 р.); науково-практична конференція з 

міжнародною участю: «Ювілейні терапевтичні читання. Клінічна та 

профілактична медицина: досвід та нові напрямки розвитку», присвячена 100-

річчю від дня народження академіка Л.Т. Малої (м. Харків, 11-12 квітня 

2019 р.); III науково-практична кардіоревматологічна конференція «Актуальні 

питання внутрішньої медицини» (м. Одеса, 7-8 травня 2019 р.); I 

международная дистанционная научно-практическая конференция студентов и 

молодых учёных «Future Perspectives of Science and Education», посвящённая 

Году молодёжи республики Казахстан (г. Актобе, Казахстан, 16-17 мая 2019 г.); 

міжвузівська конференція молодих вчених та студентів «Медицина третього 

тисячоліття» (м. Харків, 20-22 січня 2020 р.); щорічна науково-практична 

конференція з міжнародною участю «Досягнення та перспективи 

експериментальної і клінічної ендокринології» (Дев’ятнадцяті Данилевські 

читання) (м. Харків, 27-28 лютого 2020 р.); 89-та науково-практична 

конференція студентів та молодих вчених з міжнародною участю «Інновації в 

медицині та фармації» (м. Івано-Франківськ, 26-28 березня 2020 р.); 

International scientific interdisciplinary conference-2020 (ISIC-2020) (м. Харків, 8-9 

жовтня 2020 р.); 81st Lviv Young Scientists International Conference – 81st 

LYSICon (м.Львів, 21-23 жовтня 2020 р.); науковий симпозiум з міжнародною 

участю «Неінфекційні захворювання: ключові чинники, що впливають на якість 

та тривалість життя» (м. Харків, 04 листопада 2020 р.). 

Публікації. За матеріалами дисертації опубліковано 27 наукових робіт, 

серед яких 4 статті у наукових виданнях, рекомендованих МОН України (1 ˗ у 

моноавторстві), серед яких 1 стаття в іноземному журналі, що увійшов до 

міжнародної наукометричної бази Scopus, 2 патента України на корисну 

модель, 1 інформаційний лист про нововведення в сфері охорони здоров’я, 20 

тез – у матеріалах конгресів, з`їздів і конференцій. 
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Структура та обсяг дисертації. Дисертаційна робота викладена 

українською мовою на 155 сторінках й складається зі вступу, аналітичного 

огляду літератури, розділів, у яких викладено клінічну характеристику 

обстежених хворих і методи дослідження, 3 розділів власних досліджень, 

аналізу й узагальнення отриманих результатів, висновків, практичних 

рекомендацій. Роботу проілюстровано 6 рисунками та 20 таблицями. Перелік 

використаної літератури викладений на 29 сторінках, містить 221 джерело, із 

яких 168 – латиницею та 53 – кирилицею. 
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РОЗДІЛ 1 

ОГЛЯД ЛІТЕРАТУРИ 

1.1. Ішемічна хвороба серця у поєднанні з цукровим діабетом 2 типу: 

медико-соціальні аспекти розвитку, особливості патогенезу та перебігу. 

Серцево-судинні захворювання (ССЗ) є провідною причиною смерті 

населення економічно розвинених країн світу, у більшості з них протягом 

останніх десятиліть реєструється стійка позитивна динаміка показників 

здоров’я, пов’язаних з цією патологією. Водночас в Україні спостерігається 

прямо протилежна тенденція: за останні 30 років поширеність 

серцевосудинних захворювань серед населення зросла в 3,5 рази, а рівень 

смертності від них – на 46% [21]. 

ІХС – одна з найбільш частих причин смертності населення, що 

обумовлює ту увагу, яку приділяють вивченню її патогенезу. ІХС займає перше 

місце у структурі смертності населення від хвороб системи кровообігу. За 

статистичними даними різних країн, її клінічні форми реєструються у 15-20% 

дорослого населення. В Україні поширеність та захворюваність на ІХС щорічно 

зростає та на 66,8% (у містах – на 63,9%, в селах – на 71,1%) визначає рівень 

смертності від хвороб системи кровообігу усього населення і на 53,8% – його 

працездатної частини [22]. Смертність від ІХС складає близько 650 на 100 тис. 

населення [23]. 

Аналіз частоти ІХС залежно від статі обстежених дає суперечливі дані. 

Відомо, що перебіг ІХС має певні гендерні відмінності, зокрема результати 

когортних досліджень демонструють тяжче обструктивне ураження коронарних 

артерій в чоловіків, ніж у жінок, що підтверджено ангіографічно та, ймовірно, 

пов’язано із впливом тютюнокуріння та гіперхолестеринемії у чоловіків [24]. 

Одні дослідники зазначають, що ІХС більше поширена серед жінок, інші 

стверджують, що серед чоловіків. Дослідниками визначається істотна різниця в 
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структурі ІХС: якщо чоловіки характеризуються значно більшою частотою 

інфаркту міокарда, то жінкам притаманна більша поширеність стенокардії 

напруги та безбольової форми ІХС [22].  

Вагомим фактором ризику при ІХС є ЦД, який став однією з провідних 

медико-соціальних проблем сучасного суспільства, що обумовлено високою 

захворюваністю і його поширеністю, частим виникненням хронічних мікро- і 

макросудинних ускладнень [25], що доведено результатами великих досліджень 

(Framingham, Whitehall Study, MRFIT). 

Фремінгемське дослідження показало, що навіть після коригування даних 

за віком, палінням, рівнями артеріального тиску (АТ) і змісту загального 

холестерину (ЗХС) в крові, наявність ЦД підвищувало ризик розвитку ІХС у 

чоловіків на 66% і у жінок на 203% [26]. У Whitehall Study відмічено зростання 

ризику не тільки при діагностованому діабеті, але і при субклінічних формах 

порушення толерантності до глюкози [27]. У дослідженні MRFIT (Multiple Risk 

Factor Intervention Trial) виявлено, що ЦД є фактором ризику, незалежним від 

змісту ЗХС, паління й АТ (p <0,0001). Відзначено, що у чоловіків, хворих на 

діабет, наявність інших факторів ризику значно підвищує 12-річну серцево-

судинну смертність [28]. 

ІХС у хворих на ЦД 2 типу зустрічається в 2-4 рази частіше, ніж серед 

людей того ж віку без діабету [29]. Основною причиною інвалідизації та 

смертності хворих на ЦД є серцево-судинні захворювання, у розвитку яких 

провідне значення має ІХС [30]. Слід зауважити, що 3 з 4 хворих на ЦД 

помирають від причин, пов'язаних з атеросклерозом, і в більшості випадків 

(75%), від ІХС. У таких хворих атеросклеротичні бляшки частіше знаходяться у 

стадії запалення і некрозу, що призводить до їх розриву і розвитку гострих 

коронарних і мозкових катастроф.  

На жаль, істотно знизити рівень смертності від ІХС у хворих ЦД поки не 

вдається в жодній країні світу. Раптова смерть від серцево-судинних причин 

при ЦД розвивається у чоловіків на 50%, а у жінок на 300% частіше, ніж у осіб 

відповідної статі і віку без діабету [31].  
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У дослідженні DIGAMI (Diabetes Mellitus Insulin Glucose Infusion in Acute 

Myocardial Infarction) у хворих з гострим інфарктом міокарда (ІМ) і ЦД 2 типу 

серцева недостатність була найбільш частою причиною смерті і становила 66% 

від загальної смертності в період першого року спостереження [32]. У хворих 

на ЦД 2 типу перебіг ІМ ускладнюється розвитком гострої лівошлуночкової 

недостатності в 3 рази частіше у порівнянні з пацієнтами без порушень 

вуглеводного обміну [33]. 

ЦД незалежно від ІХС та артеріальної гіпертензії (АГ) є причиною 

безпосереднього ураження міокарда – діабетичної кардіоміопатії, що приводить 

до порушення функції лівого шлуночка і розвитку серцевої недостатності. 

Відомо, що ураження міокарда при ЦД 2 типу визначається не тільки 

атеросклеротичним ураженням коронарних артерій, але і наявністю 

специфічних змін, що властиві пізнім ускладненням діабету (мікроангіопатія, 

нейропатія). Наявність діабетичної кардіоміопатії відзначається у хворих з 

тривалим перебігом ЦД 2 типу, що погіршує якість життя пацієнтів і 

супроводжується високою летальністю, часто не має специфічних ознак і має 

перебіг без суб'єктивної симптоматики ураження серця. Проте, її наявність 

значно впливає на процеси ремоделювання міокарда та прогресування 

діастолічної дисфункції лівого шлуночка (ЛШ) [34].  

У хворих на ЦД з хронічною серцевою недостатністю (ХСН) ризик 

розвитку ІМ вище при наявності діабетичної кардіоміопатії. Метааналіз 15 

досліджень, які включали 2900 пацієнтів, що спостерігалися протягом 1-16 

років, показав, що наявність діабетичної кардіоміопатії обумовлює більш 

високий ризик смертності [35].  

Поширеність ЦД в Україні складає 3041,6 на 100 тис. населення, а 

первинна захворюваність – 272,0 на 100 тис. населення [36]. І це є медико-

соціальною проблемою в плані серцево-судинної захворюваності, що потребує 

вдосконалення діагностичних підходів та обумовлює актуальність дослідження.  

Токсична роль хронічної гіперглікемії у формуванні атеросклеротичного 

процесу в судинній стінці частково реалізується за допомогою розвитку 
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генералізованої дисфункції ендотелію судин, посилення окисного стресу і 

діабетичних ліпідних порушень, а також в результаті прямого впливу на 

кардіоміоцити, серцеву провідність і зміни в дрібних судинах серця. 

Гіперглікемія провокує виникнення первинних осередків атероматозного 

ураження судинної стінки і створює умови для формування специфічного 

клітинного компонента атером. В результаті гіперглікемія призводить до 

формування таких атеросклеротичних бляшок, клітинна і інтерстиціальна 

структура яких сприяє появі розривів їх фіброзної капсули. Це, в свою чергу, 

веде до розвитку ранніх і важких ускладнень ІХС при відсутності виражених 

облітеруючих уражень коронарних судин вже на ранніх етапах росту 

атеросклеротичної бляшки. Саме розрив і крововилив в бляшку з утворенням 

внутрішньокоронарного тромбозу провокує раптову серцево-судинну смерть 

або формування клінічної картини гострого коронарного синдрому (ГКС). 

Асимптоматичний розрив бляшок призводить до швидкого розвитку 

недостатності кровообігу через обтурацію мікроциркуляторного судинного 

русла, що виникає нижче місця розриву. Подібні розриви у хворих на ЦД 2 

зустрічаються майже в 3 рази частіше, ніж у осіб без нього [37]. 

Вплив підвищених рівнів глюкози крові на ризик розвитку ІХС виявлено 

в багатьох дослідженнях. Встановлено, що серед людей з високим рівнем 

глюкози в крові натще і після навантаження достовірно більш висока 

смертність від ССЗ. Безсимптомна гіперглікемія, особливо у жінок, є істотним 

фактором ризику розвитку ІХС. При збільшенні рівня глікозильованого 

гемоглобіну (HbA1c) на 1% ризик розвитку ССЗ зростає на 10%. За даними 

дослідження UKPDS (United Kingdom Prospective Diabetes Study) [38] при ЦД 2 

типу ретельний контроль за рівнем глюкози в крові статистично значимо 

знижує частоту розвитку мікросудинних ускладнень. Ризик смерті в залежності 

від рівня глікемії натщесерце і через 2 години після пероральної навантаження 

глюкозою оцінювали в дослідженні DECODE (The Diabetes Epidemiology: 

Collaborative Analysis of Diagnostic Criteria in Europe) [39] більш ніж у 25 тисяч 

пацієнтів. Було встановлено, що постпрандіальна гіперглікемія 
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супроводжується достовірним збільшенням ризику смерті від будь-якої 

причини, в тому числі і від серцево-судинних ускладнень. При цьому 

гіперглікемія натще мала менше прогностичне значення. Незалежно від рівня 

глікемії натщесерце при високій постпрандіальній гіперглікемії ризик 

смертності був в 1,7-2,25 рази вище. Ці дані свідчать про те, що при оцінці 

ризику серцево-судинних ускладнень при ЦД 2 типу необхідно враховувати не 

тільки рівні глікемії натщесерце і HbA1c, але і значення постпрандіальної 

гіперглікемії [40]. 

Як відомо, наявність ЦД сприяє виникненню несприятливих серцево-

судинних подій і розвитку ІХС, а патогенез атеросклерозу носить 

багатофакторний і поліетіологічний характер. Класичні генетичні та набуті 

фактори ризику діабету, такі як інсулінорезистентність (ІР), гіперінсулінемія, 

ожиріння, стимулюють розвиток серцево-судинної патології – зокрема, ІХС, 

коронарний атеросклероз, АГ, ХСН. 

Під терміном «тканинна ІР» прийнято розуміти зниження реакції 

інсулінчутливих рецепторів клітин на інсулін при його достатній концентрації в 

крові, що приводить до хронічної компенсаторної гіперінсулінемії. Інсулін 

знижує рівень глікемії, перш за все, за рахунок посилення метаболізму глюкози 

в інсулінчутливих тканинах (скелетних м’язах, жировій тканині і печінці), а 

також за рахунок пригнічення продукції глюкози в печінці. При ІР перераховані 

вище органи і тканини не реагують на інсулін в його нормальній концентрації, 

що призводить до збільшення рівня глікемії і у відповідь компенсаторне 

збільшення вироблення інсуліну [41].  

Толерантність до глюкози залишається в межах норми до тих пір, поки β-

клітини підшлункової залози здатні нарощувати секрецію інсуліну. Однак 

поступово поряд з прогресуючою ІР секреторні здатності β-клітин 

підшлункової залози виснажуються, в результаті порушується регуляція рівня 

глікемії і розвивається ЦД 2 типу. 

Найбільше клінічне значення при ІР має втрата чутливості до інсуліну 

м'язової, жирової та печінкової тканини. Припускають, що однією з головних 
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причин прискореного атерогенезу і високої летальності від ІХС та мозкових 

інсультів у хворих на ЦД 2 типу є ІР і супутня їй гіперінсулінемія. 

Компенсаторна гіперінсулінемія, що розвивається при ІР, з одного боку, 

дозволяє спочатку підтримувати вуглеводний обмін в нормі, з іншого боку, 

сприяє розвитку метаболічних, гемодинамічних, протромботичних і органних 

порушень, що призводять до ССЗ і ЦД 2 типу. 

ІР м'язової тканини проявляється зниженням надходження глюкози з 

крові в міоцити і порушенням її утилізації в м'язових тканинах. ІР жирової 

тканини проявляється в резистентності до антиліполітичної дії інсуліну, що 

призводить до накопичення вільних жирних кислот (ВЖК) і гліцерину. ВЖК 

надходять до печінки, де стають основним джерелом для формування 

атерогенних ліпопротеїнів дуже низької щільності (ЛПДНЩ).  

Відповідно до сучасних уявлень ІР – це еволюційно закріплений механізм 

виживання організму людини в несприятливих умовах, коли періоди достатку 

їжі чергувалися з періодами голоду. Наявність ІР забезпечує накопичення 

енергії у вигляді відкладень жиру, запасів якого вистачало на те, щоб пережити 

голод. В сучасних умовах країни з високим економічним розвитком 

забезпечили достаток продуктів харчування, а населення в них схильне до 

малорухливого способу життя. Однак збережені в генетичної пам'яті механізми 

ІР продовжують працювати на накопичення енергії, що сприяє розвитку 

абдомінального ожиріння, атерогенної дисліпідемії, раннього атеросклерозу, 

прогресуючого атеротромбозу, АГ і ЦД 2 типу [42]. 

Доведено, що ІР і супутня їй гіперінсулінемія є найважливішими 

факторами ризику прискореного атерогенезу і високої летальності від ІХС. 

Отримано також досить переконливі клінічні докази, що гіперінсулінемія є 

незалежним фактором ризику розвитку ІХС у осіб з метаболічним синдромом, 

але без ЦД 2 типу [43]. Ці дані експериментально підтверджені в роботі R. Stout 

[44], що свідчить про те, що інсулін здатний чинити пряму атерогенну дію на 

стінку судин, викликаючи проліферацію і міграцію гладком'язових клітин, 

стимулюючи синтез атерогенних ліпідів і проліферацію фібробластів з 
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утворенням пінистих клітин і атером. Таким чином, ІР і гіперінсулінемія 

грають вагому роль в прогресуванні атеросклерозу як у осіб без діабету, так і у 

хворих на ЦД 2 типу. 

Вищенаведене обґрунтовує актуальність проведення подальших 

досліджень з метою поглибленого вивчення патогенетичних основ та 

особливостей поєднаного перебігу ІХС та ЦД 2 типу. 

 

1.2. Внесок медіаторів запалення в патогенез ішемічної хвороби серця, 

поєднаної з цукровим діабетом 2 типу. Роль новітніх маркерів запалення у 

патогенезі коморбідних станів. 

Одним з патогенетичних механізмів атеросклерозу є генералізоване або 

хронічне запалення. Це підтверджують клінічні та експериментальні дані, які 

з'явилися в останні роки на базі визначення маркерів запалення (С-реактивного 

білка (CРБ), прозапальних цитокінів – інтерлейкін-1 (ІЛ-1), інтерлейкін-6 (ІЛ-

6), інтерлейкін-12, фактора некрозу пухлини-α (ФНП-α), сироваткового 

амілоїду А, гаптоглобина, фібриногену) [45–51]. Перш за все, вивчається 

питання щодо ролі запального компонента у розвитку атеросклерозу у хворих 

на ЦД 2 типу. 

Роль імунного запалення та дисфункції ендотелію в атерогенезі, а також в 

патогенезі ЦД відзначена багатьма авторами [52]. Однак пошук маркерів 

запалення, найбільш значущих для оцінки ризику розвитку несприятливого 

прогнозу у хворих на ІХС, ІМ, ЦД, АГ, ХСН, активно триває. 

Сучасні дослідники велике значення надають біохімічним маркерами. До 

біохімічних маркерів – кандидатам прогностичної значущості факторів ризику 

ССУ – відносять різні показники: ліпопротеїнового і ліпідного метаболізму 

(підфракції холестерину ліпопротеїнів високої щільності (ХС ЛПВЩ) 2 і 3, 

розмір часток ліпопротеїнів низької щільності (ЛПНЩ), ліпопротеїну (а) 

(Lp(а)), рівні аполіпопротеїну А1 (апо-А1), аполіпопротеїну В-100 (апо-В) в 

плазмі, відношення апо-В-100/апо-A1, жирні кислоти та ін.); ендотеліальної 
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дисфункції (ендотелін, Р- та Е- селектин, тромбомодулін); фібринолізу і 

коагуляції; інфекції (інфекційні агенти і віруси); метаболіти фолатів – 

гомоцистеїн; оксидативний стрес, ліпопротеїн-асоційовану фосфоліпазу А2 

(ЛП-ФЛА2), тіобарбітурову кислоту, адипонектин та ін. [53].  

Інсулінорезистентність, на думку більшості дослідників, є ключовою 

ланкою патогенезу МС, а порушення толерантності до глюкози і базальна 

гіперглікемія є найважливішими складовими його компонентів. Для ЦД 2 типу 

як для кінцевої точки цих станів характерне ураження судин, яке останнім 

часом розглядають не як ускладнення, а як одне з проявів основного 

захворювання, оскільки зміни в судинах виявлені і при явному ЦД, і при 

метаболічному синдромі лише з порушеною толерантністю до глюкози. 

Дослідження останніх років свідчать про важливу роль прозапальних реакцій і 

активації імунної системи в розвитку ЦД 2 типу, а також асоційованих з ним 

станів. У пацієнтів з ЦД були виявлені підвищені рівні СРБ, фібриногену, 

сироваткового амілоїду, сіалової кислоти і орозомукоїдів, причому СРБ, 

фібриноген, амілоїд і інгібітор активатора плазміногену були віднесені до 

предикторів ЦД. Передбачалося, що ініціація і розвиток ЦД 2 типу є 

результатом гострофазових запальних реакцій, під час яких відбувається 

вивільнення прозапальних цитокінів, що підтримують прогредієнтний розвиток 

імунного запалення в організмі хворого на ЦД. Встановлено, що цитокіни 

можуть також призводити до порушення функції і індукції апоптозу β-клітин 

підшлункової залози. Апоптотичні клітини активують імунну систему, а 

гіперглікемія індукує експресію прозапальних молекул β-клітинами. Серед 

описаних в останні роки адіпокінів особливий інтерес викликають маркери 

запалення, найбільш вивченими з яких є ФНП і ІЛ-6. 

Одним з нових маркерів імунного запалення є пентраксин-3, який 

надмірно експресується в ендотеліальних і гладком'язових клітинах, моноцитах 

і макрофагах, які є компонентами судинної стінки і атеросклеротичної бляшки 

[51, 54–56]. 
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Пентраксин-3, відомий також як фактором некрозу пухлини індукований 

ген 14, що відноситься до суперсімейства пентраксинів, до якого входять 

класичні короткі пентраксини CРБ і сироватковий P-компонент амілоїду, 

довгий пентраксин РТХ-4 і група нейрональних пентраксинів.  

Пентраксини представляють собою велике сімейство білків, які 

характеризуються C-кінцевим доменом пентраксина з п'ятьма субодиницями. 

Всі ці білки є реагентами гострої фази, що секретуються у відповідь на 

активацію Toll-подібного рецептора (TLR) або прозапальними цитокінами. 

Пентраксин-3 секретується в багатьох тканинах, особливо макрофагами і 

дендритними клітинами. 

Він може зв'язуватися з P-селектином ендотеліальної поверхні в місці 

запалення. Нещодавно було продемонстровано, що пентраксин-3 відіграє 

плейотропну активність при ССЗ. 

ФНП та ІЛ підсилюють транскрипцію пентраксина-3 в клітинах різних 

типів (тобто ендотеліальних клітинах, фагоцитах, клітинах гладких м'язів, 

фібробластах і гліальних клітинах), що беруть участь в атерогенезі. 

Взаємодіючи з численними лігандами, пентраксин-3 діє як модулююча 

молекула системи комплементу, запальної відповіді, ангіогенезу і 

ремоделювання судин і тканин. 

Експериментальні дані вказують на корисну роль пентраксина-3 у 

формуванні атеросклеротичної бляшки. Дослідження на тваринах показали 

захисну роль передачі сигналів PTX-3 при ішемічному/реперфузійному 

пошкодженні і серцевій недостатності. Таким чином, дані досліджень свідчать 

про подвійну роль PTX-3. 

Розглянемо біологічні властивості пентраксина-3 при ССЗ і можливості 

пентраксина-3 діяти як про- так і протизапальними шляхами.  

У даний час запалення вважається критичною детермінантою ССЗ і 

факторів ризику, що включають ЦД, АГ та дисліпідемію [57]. 

Серед різних запальних маркерів СРБ в даний час найбільш широко 

використовується в якості клінічного гострофазного біомаркера [58, 59]. СРБ 

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1537189117301817?via%3Dihub#bb0005
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1537189117301817?via%3Dihub#bb0010
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1537189117301817?via%3Dihub#bb0010
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являє собою протеїн, що належить до пентраксинів, філогенічно це 

консервативне суперсімейство мультимірних білків. СРБ є єдиний відтворений 

запальний біомаркерів, для якого був розроблений стандартизований і 

недорогий аналіз, і було встановлено, що його прогностична цінність 

порівнянна з ХС ЛПВЩ [60]. Проте, СРБ не зміг поліпшити прогнозуючу 

здатність стандартної моделі Фрамінгемского ризику, й істинне значення як 

специфічного біомаркера ризику ССЗ до цих пір залишається спірним. 

Як білки гострої фази, всі пентраксини є медіаторами вродженої імунної 

відповіді, але вони також беруть участь у багатьох біологічних реакціях, 

включаючи запалення, ангіогенез, злоякісні новоутворення і клітинну адгезію. 

Серед них пентраксин-3 показав плейотропні властивості в сфері ССЗ [61, 62 ]. 

Пентраксини представляють собою групу висококонсерватівних білків, 

що характеризуються довжиною ≈ 200 амінокислот в їх С-кінцевий області. 

Пентраксин складається з гістидин-х-цистеїн-х-серин/треонін-триптофан-х-

серин, де х – будь-яка амінокислота. Крім того, в залежності від довжини N-

кінцевої області, пентраксини класифікуються за довгим або коротким 

підсімейством. СРБ і сироватковий амілоїдний компонент P (SAP) є першими 

виявленими пентраксинами і відносяться до короткого підсімейства. Згідно з їх 

назвою, вони характеризуються п'ятикутної структурою. СРБ складається з 

п'яти субодиниць, утримуваних нековалентними зв'язками, кожна з яких 

характеризується 206 амінокислотами і молекулярною масою 23 кДа. З іншого 

боку, висококонсервативна омомультимерна структура з мономерами 45 кДа 

характеризує PTX-3, прототип довгого пентраксина. Чотири α-спіральні 

структури, з'єднані короткими петлями, утворюють вторинну структуру N-

кінцевій частині, таким чином визначаючи конформацію спіральної котушки. У 

цій частині дисульфідні зв'язки між залишками цистеїну додатково підвищують 

стабільність білка. Що стосується С-кінцевих доменів, гідрофобне ядро 

складається з двох антипаралельних. Нарешті, дисульфідні зв'язки між двома 

цистеїнами в положенні 179 і 357 зв'язують N-кінцевий хвіст з С-кінцевим 

доменом, тоді як аспарагін в положенні 220 є єдиною ділянкою N-

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1537189117301817?via%3Dihub#bb0035
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1537189117301817?via%3Dihub#bb0040
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глікозилювання білка. Описана структура утворює єдиний мономер. Вісім з 

них, що утримані дисульфідними зв'язками, утворюють PTX-3, що 

характеризується молекулярною масою близько 440 кДа [63 ]. 

 

 

Примітки: CRP – С-реактивний білок; SAP – сироватковий амілоїдний компонент P; 

PTX – пентраксин. 

Рис. 1.1. Пентраксин-3 і вроджений імунітет 

Ген пентраксина-3 людини локалізований на полосі хромосоми 3q 25 і 

характеризується трьома екзонами, розділеними двома інтронами. Екзони 

кодують, відповідно, провідний пептидний, N-кінцевий і С-кінцевий домени. 

Всередині ядра промотори, такі як ядерний фактор каппа B (NF-κB), 

селективний фактор промотора 1 і білок-активатор 1 (AP-1), беруть участь в 

транскрипції гена пентраксина-3. Зокрема, NF-κB підсилює транскрипцію 

пентраксина-3 у відповідь на ФНП-α і ІЛ-1β, тоді як AP-1 сприяє базальній 

транскрипції. У той час, як CРБ і SAP переважно синтезуються гепатоцитами 

при стимуляції ІЛ-1 і ІЛ-6, транскрипція пентраксина-3 може підвищуватися в 

клітинах різних типів у відповідь на широкий спектр стимулів. Основними 

клітинними джерелами пентраксина-3 є ендотеліальні клітини, мононуклеарні 

фагоцити, фібробласти, клітини гладкої мускулатури, мезангіальні клітини, 

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1537189117301817?via%3Dihub#bb0055
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1537189117301817?via%3Dihub#bb0060
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синовіальні клітини, хондроцити, адипоцити, альвеолярні епітеліальні клітини, 

гліальні клітини і клітини гранульози. Різні запальні сигнали, включаючи ІЛ-1β, 

ФНП-α, ліганди TLR і мікробні компоненти підсилюють вироблення і 

вивільнення пентраксина-3 в цих клітинах. Гепатоцити не здатні синтезувати 

пентраксин-3. 

Після вивільнення пентраксин-3 організовує гуморальную фазу 

вродженого імунітету, і його активність пов'язана з розпізнаванням різних 

лігандів [64–69]. Активація класичного шляху комплементу може бути 

викликана пентраксином-3 через зв'язування з глобулярною головкою 

іммобілізованого C1q (тобто коли C1q зв'язується з мікробної поверхнею) або 

лектинзалежним шляхом. І навпаки, коли C1q знаходиться в рідкій фазі, зв'язок 

з пентраксином-3 пригнічує активацію комплементу. Пентраксин-3 також 

запобігає активації комплементу за допомогою взаємодій з фактором H 

(модулятор альтернативного шляху комплементу) і C4b (регулятор лектина і 

класичного шляху комплемента) [64]. Крім того, пентраксин-3 розпізнає 

пов'язані з патогеном молекулярні структури з декількох класів 

грампозитивних і негативних бактерій, грибів (включаючи A.fumigatus, 

P.brasiliensis) і віруси (цитомегаловірус і вірус грипу типу A). Пентраксин-3 

також є сильним активатором макрофагів. Зв'язування між FcγR і 

пентраксином-3 посилює фагоцитоз, секрецію цитокінів та кліренс 

пошкоджених/апоптотичних клітин. За винятком мононуклеарних клітин, ніякі 

інші імунні клітини не можуть синтезувати пентраксин-3. Проте, пентраксин-3 

присутній в специфічних нейтрофильних гранулоцитах (лактоферрин +), що 

зберігаються у вигляді глікозильованої мономерної форми. Через високий вміст 

нейтрофілів в крові та в місцях запалення ці клітини є основним джерелом 

пентраксина-3 в гострих фазах стерильного запалення [70]. Після вивільнення 

пентраксин-3 збирається в мультимери з п'яти субодиниць, що 

характеризуються змінним числом сіалірованих структур, в залежності від 

запальних станів, при яких вивільняється пентраксин-3 [71]. Раннє вивільнення 

пентраксина-3 також збільшує тривалість життя нейтрофілів і сприяє підтримці 
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прозапального мікросередовища через взаємодії з позаклітинними пастками 

нейтрофілів. З іншого боку, отриманий з нейтрофілів пентраксин-3 може також 

діяти як механізм інгібуючого зворотного зв'язку, захищаючи господаря від 

NET-опосередкованих шкідливих ефектів, які виникають при сепсисі. 

Позаклітинні гістони вважаються провідним фактором, що визначає тяжкість 

перебігу сепсису через їх цитотоксичність і активность в якості пов'язаної з 

пошкодженням молекулярної структури [72]. Утворення комплексу між 

пентраксином-3 і позаклітинними гістонами було ідентифіковано протеомним 

аналізом у пацієнтів з сепсисом [73], і це може пояснити, чому пентраксин-3-

трансгенні миші не гинуть від сепсису. В якості додаткового механізму 

надлишкова міграція нейтрофілів в запалену тканину може бути ослаблена 

взаємодією пентраксина-3 з P-селектином [74]. У цілому, пентраксин-3 

критично залучений до опсонізації, активації комплементу і промотора 

вродженого імунітету, таким чином, виступаючи в якості предка антитіл. 

Проте, пентраксин-3 може також діяти як негативний модулятор запальної 

відповіді, демонструючи тим самим складний і, в значній мірі, невідомий 

механізм дії [72, 74, 75]. 

З огляду на гомологію з СРБ, пентраксин-3 був запропонований в якості 

додаткового біомаркера ризику ССЗ. Наявні дані не змогли визначити, чи 

активно пентраксин-3 підтримує запальну відповідь або діє як «свідок», або 

навіть відображає захисну фізіологічну відповідь, що корелює зі ступенем і 

тяжкістю захворювання. Представляють інтерес сучасні експериментальні та 

клінічні дані, що зв'язують пентраксин-3 і ССЗ. 

Дослідження на мишах з пентраксином-3 (PTX-3 -/-) підкреслюють 

складну роль пентраксина-3 в серцево-судинній патофізіології. Видалення 

пентраксина-3 асоційоване із запаленням судинної стінки і прогресуванням 

атеросклерозу. При ішемічному реперфузійному пошкодженні відсутність 

пентраксина-3 визначає збільшення зони пошкодження міокарда (рис. 1.2). 
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Рис. 1.2. Вплив пентраксина-3 на серцево-судинну патофізіологію 

 

Було показано, що циркулюючі запальні молекули впливають на 

ендотеліальну функцію, особливо у пацієнтів з ожирінням [76]. Також 

пентраксин-3 був досліджений як модулюючий фактор вазореактивності. Дані 

досліджень in vitro показали, що ендотеліальні клітини здатні вивільняти 

пентраксин-3 у відповідь на запальні стимули, такі як ІЛ-1β, ліпополісахарид і 

ФНП-α. Зовсім недавно пентраксин-3 був визнаний критичним фактором, що 

визначає дисфункцію ендотелію. Надекспресія пентраксина-3 пригнічує 

вироблення оксиду азоту за допомогою регуляції матричної металлопротеінази-

1 і Р-селектину [77, 78]. Крім того, пентраксин-3 має аутокринний 

антиангіогенний ефект завдяки зв'язуванню і нейтралізації фактора росту 

фібробластів 2 (FGF2) [79, 80]. Пентраксин-3-FGF2 взаємодії також 

пригнічують субендотеліальну активацію клітин гладкої мускулатури, але роль 

пентраксина-3 в потовщенні інтими після ушкодження залишаються 
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суперечливими [81]. І навпаки, пригнічення пентраксина-3 покращує 

ендотеліальну функцію, що спостерігається після селективного інгібування 

шляху IκB кінази (IKK)/IκB/NF-κB або лікування статинами [77, 82, 83]. 

Виходячи з цього, пентраксин-3 був досліджений в якості потенційного 

біомаркера ранньої ендотеліальної дисфункції (таблиця 1.1) [84–91]. 

Таблиця 1. 1 

Дослідження, що вивчають пентраксин-3 і ендотеліальну дисфункцію. 

Вивчення Дизайн дослідження Результат Результати 

Yilmaz et 

al. [84] 

Контроль випадку  

(49 пацієнтів з ХХН 1 стадії і 

32 контроля. 12-тижневе 

лікування раміприлом) 

FMD 
PTX-3 знижується після лікування 

в порівнянні з вихідним рівнем. 

Yilmaz et 

al. [85] 

Контрольний випадок  

(108 пацієнтів з ХХН 1 стадії  

і 35 контрольних. 12-тижневе 

втручання з амлодипіном, 

валсартаном або обома) 

FMD 
PTX-3 знижується після лікування 

в порівнянні з вихідним рівнем. 

Yilmaz et 

al. [86] 

Поперечний перетин  

(257 пацієнтів з ХХН без HD;  

стадії від 1 до 5) 

FMD 
PTX-3 збільшений через стадію 

ХХН. 

Witasp et 

al. [87] 

Поперечний перетин  

(56 пацієнтів з ХХН 5 стадії  

і 40 контролю) 

аргінін / 

ADMA 

PTX-3 підвищений у пацієнтів з 

ХХН.  

PTX-3 зворотньо корелює з 

сурогатними біомаркерами 

ендотеліальної функції         

(аргінін / ADMA). 

I. Kocyigit et 

al. [88] 

Контрольний випадок  

(235 пацієнтів з ADPKD без 

АГ  

і 25 пацієнтів контролю) 

FMD 
Рівні PTX-3 підвищені у пацієнтів 

з ADPKD порівняно з контролем.  

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1537189117301817?via%3Dihub#bb0280
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1537189117301817?via%3Dihub#bb0285
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1537189117301817?via%3Dihub#bb0290
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1537189117301817?via%3Dihub#bb0295
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1537189117301817?via%3Dihub#bb0300
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Вивчення Дизайн дослідження Результат Результати 

T. Yasunaga 

et al. [89] 

Ретроспективне 

спостереження  

(36 пацієнтів з ІХС) 

FMD 
PTX-3 передбачує ендотеліальну 

дисфункцію більше, ніж hs-CRP. 

Yilmaz et 

al. [90] 

Проспективне спостереження 

(403 пацієнта з ХХН; 1-5 

стадії) 

FMD PTX-3 збільшується на стадії ХХН 

Kanbay et 

al. [91] 

Поперечний перетин  

(83 пацієнта з OSAS) 
FMD 

PTX-3 збільшений у пацієнтів з 

OSAS. 

Скорочення: АГ – артеріальна гіпертензія; ІХС – ішемічна хвороба сердця; ХХН – хронічна 

хвороба нирок; ADMA – асиметричний диметіларгінін; ADPKD – аутосомно-домінантна полікістозна 

хвороба нирок; HD – гемодіаліз; hs-CRP – високочутливий С-реактивний білок; OSAS – синдром 

обструктивного апное уві сні; PTX-3 – пентраксин. 

 

Згідно з експериментальними даними, в клінічних дослідженнях широко 

повідомлялося про негативний зв'язок між циркулюючим пентраксином-3 і 

вазодилатацією. Зниження пентраксина-3 також спостерігалося як клінічний 

відповідь на антигіпертензивну терапію [84, 85]. Прогресуюче підвищення 

рівня пентраксина-3 спостерігалося протягом 1-5 стадій хронічної хвороби 

нирок, що ще більше підтверджує зв'язок між пентраксином-3 і ступенем 

ендотеліальної дисфункції [86, 87]. Точно так же високі рівні пентраксина-3 

були виявлені при інших патологічних станах, що характеризуються 

залученням ендотелію, таких як прееклампсія [92–96], первинна та вторинна 

легенева гіпертензія [97, 98] і васкуліт [99–106]. Зокрема, у пацієнтів на 

системний червоний вовчак (СЧВ) циркулюючі рівні пентраксина-3 були 

пов'язані з пошкодженням судин [107]. 

Проте, роль пентраксина-З при атеросклерозі поки остаточно не з'ясована. 

Однак деякі наукові дослідження свідчать про підвищену секрецію 

пентраксина-З у хворих на ІХС [108, 109], що потребує проведення подальших 

досліджень у цьому напрямку. 

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1537189117301817?via%3Dihub#bb0305
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1537189117301817?via%3Dihub#bb0310
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1537189117301817?via%3Dihub#bb0315
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/coronary-artery-disease
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/n-g-n-g-dimethylarginine
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/n-g-n-g-dimethylarginine
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/polycystic-kidney-disease
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/polycystic-kidney-disease
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Імуногістохімічне фарбування атеросклеротичних уражень людини 

виявило сильну експресію пентраксина-3. Зокрема, пентраксин-3 спільно 

локалізується з макрофагами і ендотеліальними клітинами. 

У порівнянні з СРБ, пентраксин-3 демонструє інший розподіл всередині 

бляшок, що характеризується спільної локалізацією з макрофагами CD163++ і 

високою поширеністю в нестабільних бляшках з внутрішнім крововиливом 

[110]. In vitro пентраксин-3 впливає на метаболізм ліпідів в макрофагах 

людини, збільшуючи поглинання окисленого ХС ЛПНЩ і пригнічуючи шляхи 

відтоку холестерину, такі як рецептор-активатор проліфератора пероксисом-γ 

(PPARγ), альфа-рецептор печінки X (LXRα) і АТФ-зв'язуючий мембранний 

касетний транспортер A-1 (ABCA1). У свою чергу, було показано, що молекули 

ХС ЛПНЩ і антиоксиданти модулюють вроджений імунітет, включаючи 

активацію системи комплементу і експресію пентраксина-3 [111–113]. І 

навпаки, миші, позбавлені пентраксина-3, характеризуються запаленням 

судинної стінки і збільшенням рекрутування макрофагів в атеросклеротичних 

бляшках, тоді як експресія мембран пентраксина-3 в мишачих апоптотичних 

макрофагах сприяє їх апоптотичному кліренсу [114]. У клінічних умовах участь 

пентраксина-3 було досліджено на різних стадіях атеросклерозу. На ранній 

стадії атеросклерозу пентраксин-3 корелював з товщиною комплексу інтима-

медіа та артеріальної жорсткістю [115–122]. На жаль, цільовий метааналіз поки 

недоступний, і дані, зібрані в результаті цих досліджень, залишаються 

суперечливими. 

Позитивна кореляція між пентраксином-3 і розвитком атеросклеротичної 

бляшки в значній мірі відзначена у різних класів пацієнтів, включаючи хвороби 

нирок, метаболічні та запальні захворювання [123, 124]. Проте, велика частина 

цього дослідження зміщена через невеликого розміру вибірки і відсутності 

перспективної оцінки. Дійсно, аналіз великої проспективної когорти з 

досліджень Bruneck і PLIC (n=2302) не зміг виявити будь-якої кореляції між 

пентраксином-3 і розвитком атеросклерозу [125]. Примітно, що пентраксин-3 

був також пов'язаний з аеробними вправами і метаболічною дисрегуляциєю 
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[126], як нещодавно підтверджено в інших дослідженнях [127]. З іншого боку, 

дослідження поширеного атеросклерозу показали, що пентраксин-3 є 

патофізіологічним медіатором ІХС і периферійних артерій [128]. Пентраксин-3 

корелює зі ступенем захворювання, що оцінюється за шкалами SYNTAX і 

Gensini [129]. Крім того, значний зв'язок з пентраксином-3 був виявлений для 

нестабільних бляшок, що передбачає істотний внесок пентраксина-3 в розвиток 

серцево-судинних катастроф [130]. Тільки Накамура і його колеги нещодавно 

запропонували атеропротективну роль пентраксина-3 [131], хоча в їх 

дослідженні не спостерігалося ніякого зв'язку з ІХС, і позитивної кореляції 

сироваткового пентраксина-3 з адипонектином і ХС ЛПНЩ теж не 

спостерігалося. Цікаво, що рівні пентраксина-3 в плазмі були позитивно 

пов'язані з розмірами атеросклеротичної бляшки у пацієнтів з ГКС без підйому 

сегмента ST або стабільною стенокардією [132]. Зокрема, високі рівні 

пентраксина-3 були виявлені у пацієнтів з фіброатеромою з тонкою кришкою у 

порівнянні з пацієнтами з більш стабільними фенотипами, такими як фіброзні 

бляшки або фіброатерома з товстої кришкою. З іншого боку, було показано, що 

циркулюючі рівні пентраксина-3 знижуються при ожирінні, за аналогією з 

натрійуретичними пептидами. У багатьох дослідженнях повідомлялося про 

негативний зв'язок між пентраксином-3 і ожирінням/цукровим діабетом, але 

основні механізми і потенційний вплив на ризик серцево-судинних 

захворювань ще належить з'ясувати [133]. Перша доповідь в 2003 році, яка 

використовує генетичну модель ожиріння у мишей, продемонструвала, що 

високі рівні білка пентраксина-3 в жировій тканині були індуковані ФНП-α. 

Після первинних результатів, що чітко вказують на позитивний зв'язок між 

пентраксином-3, індексом маси тіла і ризиком ССЗ, деякі інші дослідження 

показали суперечливі результати [134]. У 2014 році великий звіт (загальна 

кількість пацієнтів = 1879), продемонстрував негативний зворотний зв'язок між 

рівнями пентраксина-3 в сироватці та індексом маси тіла і окружністю талії. 

Цей зв'язок не залежав від віку, статі, захворювань нирок, інших запальних 

маркерів або факторів ризику ССЗ [135]. Це спостереження було далі 
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підтверджено в поздовжніх дослідженнях, в яких втрата ваги пацієнтами 

супроводжувалася підвищенням рівня пентраксина-3 в сироватці.  

Останні роки активно ведуться дослідження пентраксина-3 у хворих на 

цукровий діабет 2 типу. У 2014 році командою американських дослідників було 

проведене багатоетнічне дослідження атеросклерозу: вивчався зв’язок 

пентраксина-3 із ССЗ [136] за участю 2838 піддослідних. Пентраксин-3 

асоціювався з факторами ризику ССЗ, кальцифікацією коронарних артерій та 

випадками ІХС. Також він позитивно асоціювався з віком, ожирінням, 

інсуліном, САТ, СРБ та товщиною комплекса інтима-медіа (р <0,045). 

У 2015 році турецькими дослідниками було визначено взаємозв'язок між 

рівнями пентраксина-3 та наявністю ІХС у хворих на ЦД 2 типу [137]. За 

результатами дослідження рівень пентраксина-3 у плазмі крові був вищим у 

пацієнтів з ЦД 2 типу із супутньою ІХС ніж у пацієнтів з ЦД без ІХС (2,42 

нг/мл проти 1,98 нг/мл, р<0,001). Рівень пентраксина-3 мав сильну кореляцію із 

систолічним артеріальним тиском (САТ), діастолічним артеріальним тиском 

(ДАТ), ХС ЛПНЩ та віком. 

У 2016 році польськими дослідниками визначалися рівні пентраксина-3 у 

хворих на ЦД 2 типу [138]. Було виявлено зв’язок концентрації пентраксина-3 у 

плазмі крові з діастолічною дисфункцією лівого шлуночка. Проте асоціація 

концентрації пентраксина-3 у плазмі крові та атеросклерозу сонних артерій 

виявилась вищою в контрольній групі пацієнтів із ССЗ, але з нормальною 

толерантністю до глюкози. У пілотному дослідженні 2018 року тих же 

дослідників [139] спостерігалася значна кореляція між значенням пентраксина-

3 та HbA1c, віком та товщиною комплекса інтима-медіа у сонних артеріях. 

Щоб підсумувати поточні дані про роль пентраксина-3 в атерогенезі, 

ожирінні та ЦД 2 типу, не до кінця з'ясовано, чи регулюється експресія цієї 

молекули зміненою жировою тканиною. Крім того, залишається незрозумілим, 

чи слід розглядати пентраксин-3 як біомаркер-свідок або активний фактор, що 

підвищує серцево-судинний ризик. Додаткові дослідження необхідні для оцінки 

цих проблем. 
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Сучасними дослідниками були представлені дані про те, що підвищена 

експресія пентраксина-3 пов'язана з ГКС [140].  

Пентраксин-3 експресується кардіоміоцитами в стані спокою, і подальше 

збільшення його концентрації було виявлено в процесі ішемії міокарда як у 

мишей, так і у людей [141]. Цей ефект стає ще більш очевидним після 

реперфузії, так як запальна реакція, викликана окислювальним стресом значно 

вище, ніж при постійній ішемії, а вивільнення пентраксина-3, попередньо 

збереженого в нейтрофільних гранулах, надає ранній негативний зворотний 

зв'язок на кілька функцій тромбоцитів, зокрема на утворення гомо-

/гетероагрегатів з нейтрофілами і мононуклеарними клітинами, зв'язування з 

фібриногеном і експресію P-селектину [142]. Грунтуючись на 

експериментальних даних, пентраксин-3 був досліджений в якості 

потенційного раннього біомаркера ІМ [143–146].  

Як правило, концентрація пентраксина-3 збільшується приблизно через 7 

год після ІМ, з відновленням до вихідних рівнів через 3 дні після події [147].  

У хворих на гострий ІМ з супутнім ЦД 2 типу кількість уражених 

коронарних артерій була позитивно пов'язана з рівнями пентраксина-3. Також з 

підвищенням рівня пентраксина-3 у сироватці крові ступінь ураження 

коронарних артерій був більш вираженим у хворих цієї групи [148]. 

Рівні пентраксина-3 через 24 години після імплантації стенту з 

лікарським покриттям у пацієнтів з ІХС та супутнім ЦД 2 типу були значно 

підвищені, ніж перед перкутанним коронарним втручанням. Пацієнти з 

підвищеним рівнем пентраксина-3 (вище 4,384 нг/мл) після коронарного 

втручання мали значно більший ризик розвитку несприятливих серцево-

судинних подій [149]. 

Проте, необхідні подальші дослідження для підтвердження зв'язку з цим і 

підтвердження граничного значення. Також досі не вивчена патогенетична роль 

пентраксина-З і у розвитку ІХС у хворих на ЦД 2 типу, що потребує 

проведення подальших досліджень у цьому напрямку. 
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1.3. Сучасний погляд на основні терапевтичні підходи при лікуванні 

ішемічної хвороби серця та цукрового діабету 2 типу. 

Хворі на ІХС згідно рекомендацій експертів ВООЗ і Європейського 

товариства кардіологів, стандартів діагностики і лікування Асоціації 

кардіологів України, наказу № 152 Міністерства охорони здоров’я України від 

02.03.2016 р. «Про затвердження та впровадження медико-технологічних 

документів зі стандартизації медичної допомоги при стабільній ішемічній 

хворобі серця» із змінами і доповненнями, внесеними наказом Міністерства 

охорони здоров'я України від 23.09.2016 р. № 994 – «Уніфікований клінічний 

протокол первинної, вторинної (спеціалізованої) та третинної 

(високоспеціалізованої) медичної допомоги «Стабільна ішемічна хвороба 

серця»» [150, 151] повинні отримувати наступну терапію:  

• Препарати ацетилсаліцилової кислоти (АСК) у дозі 75-150 мг на добу 

призначаються для постійного прийому всім хворим при відсутності 

протипоказань. 

• При непереносимості препаратів АСК призначаються препарати 

клопідогрелю у дозі 75 мг на добу. 

• Пацієнтам, яким було проведено перкутанне коронарне втручання 

призначається подвійна антитромбоцитарна терапія, як правило – комбінація 

препаратів АСК та клопідогрелю. При встановленні елютинг-стентів тривалість 

подвійної антитромбоцитарної терапії має становити не менше 12 місяців, при 

встановленні металевих стентів без покриття – не менше 4 тижнів. 

• Статини призначаються всім пацієнтам з встановленим діагнозом ІХС 

при відсутності протипоказань незалежно від рівня ЗХС або ХС ЛПНЩ. 

• Пацієнтам зі стабільною ІХС та ЦД, АГ, ХХН, ХСН або безсимптомним 

порушенням функції лівого шлуночка при відсутності протипоказань 

призначаються інгібітори ангіотензин-перетворюючого ферменту (іАПФ) або 

антагоністи рецепторів ангіотензину ІІ (АРА). 

•Призначення препаратів, що впливають на симптоми стенокардії: 
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Короткочасний контроль симптомів: 

- рекомендувати прийом гліцерил тринітрату (нітрогліцерину короткої дії) 

у вигляді таблеток під язик або спрею – для усунення нападів стенокардії; 

- рекомендувати прийом гліцерил тринітрату (нітрогліцерину короткої дії) 

у вигляді таблеток під язик для профілактики нападу – перед 

запланованим фізичним навантаженням, при емоційному стресі, тощо. 

Терапія для тривалого контролю симптомів і попередження нападів: 

1. Призначити препарати І ряду – бета-адреноблокатори (ББ) або 

блокатори кальцієвих каналів (БКК), що знижують ЧСС, в адекватних дозах з 

урахуванням побічної дії та наявних протипоказань.  

2. При недостатній ефективності терапії рекомендується замінити ББ на 

БКК, або навпаки, чи призначити комбінацію ББ та дігідропіридінових БКК. 

3. Пацієнтам зі стенокардією ІІІ та IV ФК за канадською класифікацією 

рекомендується розглянути можливість призначення комбінації ББ та 

дігідропіридінових БКК. 

4. Пацієнтам з низькою ЧСС – менше 60/хв – або при наявності 

непереносимості або протипоказань до призначення ББ або БКК, що знижують 

ЧСС, рекомендується розглянути можливість призначення ДГПБКК 

5. При недостатній ефективності препаратів І ряду для контролю 

симптомів стенокардії – додати до лікування один (або комбінацію) препаратів 

ІІ ряду – нітрати пролонгованої дії, івабрадін, триметазидін, ранолазин в 

адекватних дозах. 

6. При наявності протипоказань або побічної дії препаратів І ряду 

лікування можна розпочинати з призначення препаратів ІІ ряду. 

Нас зацікавила оцінка порівняння різних схем лікування хворих на ІХС з 

поєднаним перебігом ЦД 2 типу, оскільки до сьогодні існує багато суперечень 

щодо ефективності та виразності лікувального ефекту як щодо показників 

кардіогемодинаміки, так і відносно метаболічниї показників – ліпідного та 

вуглеводного профілю. 
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Головним напрямком медикаментозної терапії щодо запобігання 

коронарних ускладнень при ЦД є корекція факторів ризику – АГ, дисліпідемії, 

гіперглікемії та ІР. Згідно рекомендацій Європейської асоціації з вивчення 

цукрового діабету, а також Американської діабетичної асоціації [152, 153], 

оптимальний АТ у хворих на ЦД не має перевищувати 130/80 мм рт. ст. При 

цьому у хворих на ЦД з ураженням нирок, що виявляється появою протеїнурії 

або мікроальбумінурії, необхідно прагнути до підтримки більш низьких цифр 

АТ, що не перевищують 125/75 мм рт. ст. Медикаментозне лікування у хворих 

на ЦД 2 типу має проводитися при показниках АТ 140/90 мм рт. ст. і вище. 

Препаратами першого ряду при лікуванні АГ у хворих на діабет є: іАПФ, АРА 

II, β-блокатори, діуретики і антагоністи кальцію. Ефективність цих препаратів у 

запобіганні серцево-судинних подій доведена у великих рандомізованих 

контрольованих дослідженнях, що включали великі групи хворих на діабет: 

UKPDS 38 [154], HOT (the Hypertension Optimal Treatment trial) [155], SHEP (the 

Systolic Hypertension in the Elderly Program) [156], Syst-EUR (the Systolic 

Hypertension in Europe trial) [157], HOPE (Heart Outcomes Prevention Evaluation, 

MICROHOPE) [158, 159], LIFE (the Losartan Intervention For Endpoint Reduction 

in Hypertension study) [160], ALLHAT (the Anti-hypertensive and Lipid-Lowering 

Treatment to Prevent Heart Attack Trial) [161]. Терапія всіх хворих на ЦД з АГ 

повинна обов'язково включати іАПФ або АРА II.  

Сучасні рекомендації вказують на однакову антигіпертензивну 

ефективність всіх препаратів першої лінії лікування АГ. Так, згідно даним 

метааналіза F. Messerli, який грунтувався на результатах спостережень за 

ступенем зниження середньодобового САТ і ДАТ, суттєвої різниці між 

ефективністю іАПФ і АРАII виявлено не було [162]. Але вже наступного року у 

французькому дослідженні FLASH [163], в яке включалися пацієнти, що 

отримували монотерапию різними класами антигіпертензивних препаратів, 

частота досягнення цільового АТ за даними домашнього самомоніторування 

була найвищою на тлі прийому АРА II: 73% у групі сартанів та 47% у групі 

іАПФ. 
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У групі сартанів теж не все однозначно. У невеликому дослідженні при 

12-тижневому застосуванні телмісартану (80 мг/добу) було відзначено менш 

виражене зниження АТ, ніж у пацієнтів, які отримували валсартан (160 

мг/добу) [164], проте в значно більшому рандомізованому контрольованому 

дослідженні телмісартан (80 мг/добу) перевищував валсартан (160 мг/добу) по 

антигіпертензивній активності [165]. Особливості фармакокінетики 

телмісартана дозволяють йому в дозі 80 мг/добу більш ефективно знижувати як 

САТ, так і ДАТ в ранкові години в порівнянні з валсартаном (160 мг/добу) 

[166].  

У зв’язку з суперечливими даними, необхідно провести оцінку 

ефективності застосування різних схем лікування шляхом визначення динаміки 

досліджуваних показників. 

Згідно з новими рекомендаціями Европейського Товариства Кардіологів 

2019 року, сартани можуть знижувати смертність, ризик ІМ, інсульту і СН у 

пацієнтів з дисфункцією ЛШ, раніше перенесеними судинними 

захворюваннями і ЦД високого ризику. Рекомендується розглянути AРA II для 

лікування пацієнтів з CCЗ з супутньою гіпертензією, ФВЛШ ≤40%, діабетом 

або ХХН, якщо немає протипоказань (важка ниркова недостатність, 

гіперкаліємія і т. д.) [167]. 

Телмісартан та валсартан рекомендовані для зниження серцево-судинної 

захворюваності у хворих на ІХС.  

Телмісартан збільшував кількість EPCs (циркулюючі у крові 

ендотеліальні клітини-попередники) у нормотензивних пацієнтів з ІХС, що 

призводило до поліпшення ендотеліальної функції (оціненої за показником 

FMD – потік-опосередкована вазодилатация) [168]. Крім того, телмісартан 

збільшував кількість EPCs у пацієнтів з гострим коронарним синдромом, які 

перенесли черезшкірну коронарну ангіопластику. 

Валсартан значно зменшив серцево-судинну смертність та частоту 

госпіталізацій, а також збільшення фракції викиду зменшення розмірів ЛШ у 

хворих на ІХС та ХСН у дослідженні Val-HeFT (спостереження 5010 пацієнтів 
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протягом 27–30 місяців). Також валсартан сприятливо впливав на функцію ЛШ 

у дослідженні на хворих зі стабільною стенокардією напруги I-II 

функціональних класів [169]. 

Визначено, що БРА ІІ здатні, окрім АТ1 та АТ2, зв'язуватися і 

стимулювати/блокувати інші рецептори: PPARγ, PPARδ, VDR (частковий 

агонізм), хемокінові рецептори CCR-2b (антагонізм), ріанодінові рецептори 

(стабілізіція пошкоджених при серцевій недостатності). 

Активація PPARγ-рецепторів в лейкоцитах викликає зниження продукції 

цитокінів, хемокінів і молекул адгезії (протизапальний ефект), збільшує 

еффлюкс холестерину (антиатеросклеротичний ефект). У скелетних м'язах, 

печінці і жировій тканині активатори PPARγ-рецепторів знижують синтез 

глюкози, тригліцеридів, підвищують чутливість тканин до інсуліну і утворення 

ХС ЛПВЩ (гіпоглікемічний, антиатеросклеротичний ефект). Таким чином, 

активація PPARγ-рецепторів забезпечує протизапальний, антиоксидантний, 

антіпроліфератівний ефекти в судинній стінці і в сукупності знижує ризик 

розвитку атеросклерозу [170]. 

Телмісартан є індуктором експресії PPARγ-рецепторів. Він пригнічує 

експресію гена AT1-рецепторів в тканинах-мішенях через активацію PPARγ-

рецепторів і, таким чином, позитивно впливає на метаболізм пацієнтів [170]. 

Телмісартан має антипроліферативну дію – в терапевтичних 

концентраціях дозозалежно гальмує проліферацію клітин гладких м'язів аорти 

людини і фібробластів серця на 50-70% (у валсартана такої дії не 

спостерігається); антифібротичну дію – активація PPARδ-рецепторів в 

мезангіальних клітинах клубочків пригнічує TGF-β1-стимульовану експресію 

PAI-1 і колагена IV, запобігаючи фіброзу тканини; антиагрегантну дію (на 

відміну від валсартана); антиатеросклеротичну дію – телмісартан стимулює 

синтез АТФ, скорочує викид H2O2 і гальмує апоптоз [171]. Телмісартан сприяв 

стабілізації атеросклеротичних бляшок в коронарних артеріях [172] за рахунок 

збільшення фіброзного і зменшення ліпідного обсягу, за даними 

внутрішньосудинного ультразвукового дослідження. 
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Мета-аналіз даних 10 РКД показав, що телмісартан здатний збільшувати 

концентрацію адипонектину в крові пацієнтів з метаболічним синдромом. Він 

здатний знижувати глікемію (в дозі 80 і 160 мг) і підвищувати чутливість до 

інсуліну (160 мг) [173]. В експерименті телмісартан послаблював 

окислювальний стрес в β-клітинах острівців підшлункової залози, 

спровокований жирними кислотами, що свідчить про здатність препарату 

підтримувати секрецію інсуліну у пацієнтів з на цукровий діабет. Телмісартан 

гальмує синтез холестерину в печінці і його всмоктування з кишечника. У 

пацієнтів з ЦД 2 типу він поліпшував ліпідний профіль плазми крові. 

Телмісартан знижує частоту нападів ФП і запобігає переходу ФП в 

постійну форму [174] 

Телмісартан – єдиний сартан, показаний для профілактики серцево-

судинних захворювань у широкого кола пацієнтів високого ризику з 

артеріальною гіпертонією або без неї, в тому числі з атеротромботичними 

серцево-судинними станами (ІХС, інсульт або захворювання периферичних 

артерій в анамнезі) або з ЦД 2 типу і ангіопатичними ускладненнями 

(ONTARGET, TRANSCEND). 

Валсартан не чинить негативного впливу на рівень сироваткового 

креатиніну та ШКФ як у хворих з АГ та ХНН, так і у пацієнтів з ЦД 2 типу та 

діабетичною нефропатією.  

Валсартан краще за інші БРА ІІ проявив себе в первинній профілактиці 

ФП – у дослідженні VALUE в групі пацієнтів, які отримували терапію 

валсартаном, було відзначено достовірне зниження ризику розвитку нових 

випадків фібриляції передсердь у пацієнтів з АГ (ВР = 0,84, р = 0,011), а також в 

дослідженні Val-HeFT – у пацієнтів з ХСН (ВР = 0,63, р = 0,0002). 

Валсартан в дозах 80–320 мг/добу у пацієнтів з ЦД та 

мікроальбумінурією (МАУ) показав виражений регрес МАУ та протеїнурії, до 

того ж цей ефект не залежав від зниження АТ (дослідження DROP, MARVAL, 

SMART та VIVALDI). У механізмах нефропротективного ефекту сартанів 

лежить протизапальна (достовірне зниження маркерів запалення – 
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високочутливого С-реактивного протеїну, сечової фракції PGF2α) і 

антипроліферативна дія на нирковий фільтр, зменшення його проникності для 

білків (МАУ і β -мікроглобулінуріі), а також зниження резистивности ниркових 

артерій [175]. 

У двох великих клінічних дослідженнях (VALUE, NAVIGATOR) було 

встановлено, що застосування валсартану знижує частоту нових випадків 

цукрового діабету в групі пацієнтів з АГ (13,1 проти 16,4% в контролі, ВР = 

0,77) і пацієнтів з порушеною толерантністю до глюкози (33,1 проти 36,8% в 

контролі, ВР = 0,86). 

Валсартан показаний хворим з ХСН (як зі збереженою, так і зі зниженою 

ФВ ЛШ) згідно рекомендацій Європейського Кардіологічного Товариства 

(ESC), а також хворим з перенесеним ІМ в анамнезі [176]. 

Таким чином, АРА II представляють клінічно важливий клас 

кардіоваскулярних препаратів. Вивчення їх ефектів і плейотропних 

властивостей забезпечує певні переваги і розширює спектр показань в лікуванні 

ССЗ.  
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РОЗДІЛ 2 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

2.1. Загальна клінічна характеристика хворих і розподіл їх за групами. 

Згідно з метою дослідження, після отримання письмової згоди на 

проведення обстеження згідно з принципами Гельсінкської декларації, 

Конвенції Ради Європи про права людини та біомедицину та відповідних 

законів України, у рандомізований спосіб із попередньою стратифікацією, нами 

було проведено комплексне обстеження 110 хворих з ІХС та АГ, які перебували 

на лікуванні в кардіологічному відділенні КНП «Міська клінічна лікарня №27» 

ХМР, яка є базовим лікувальним закладом кафедри внутрішньої медицини №2 і 

клінічної імунології та алергології імені академіка Л.Т. Малої Харківського 

національного медичного університету МОЗ України.  

Діагноз ІХС (постінфарктний кардіосклероз, дифузний кардіосклероз і 

стабільна стенокардія) встановлювали на підставі клінічних, 

електрокардіографічних, біохімічних та інструментальних критеріїв відповідно 

до рекомендацій експертів ВООЗ і Європейського товариства кардіологів, 

стандартів діагностики і лікування Асоціації кардіологів України, наказу № 152 

Міністерства охорони здоров’я України від 02.03.2016 р. «Про затвердження та 

впровадження медико-технологічних документів зі стандартизації медичної 

допомоги при стабільній ішемічній хворобі серця» із змінами і доповненнями, 

внесеними наказом Міністерства охорони здоров'я України від 23.09.2016 р. № 

994 – «Уніфікований клінічний протокол первинної, вторинної 

(спеціалізованої) та третинної (високоспеціалізованої) медичної допомоги 

«Стабільна ішемічна хвороба серця»» [178]. 

Відповідно до останніх рекомендацій ВООЗ, нами була використана 

наступна класифікація стабільної ІХС: 

1.1. Діагноз: стабільна ІХС 

1.2. Код МКХ-10 – I20-I25 



60 
 

1.2.1. Стенокардія – код І20 (за МКХ-10): 

- Стабільна стенокардія напруження, із зазначенням І-ІV ФК за 

класифікацією Канадської асоціації кардіологів). У пацієнтів з ІV ФК 

стенокардія малих напружень може клінічно проявлятись як стенокардія 

спокою – код І 20.8 за МКХ-10 

- Вазоспастична стенокардія (ангіоспастична, спонтанна, варіантна, 

стенокардія Принцметала) – І20.1 

- Мікроваскулярна стенокардія, в т.ч. стенокардія напруження без 

обструктивного ураження коронарних артерій (КА) за результатами ангіографії 

(кардіальний синдром Х) – І20.8 

- Стабільна стенокардія напруження без обструктивного ураження КА за 

даними ангіографії (кардіальний синдром Х, мікроваскулярна стенокардія); 

(рубрика І 20.8 за МКХ-10) 

- 1.2.2. Кардіосклероз – код І25 (за МКХ-10): 

- Постінфарктний кардіосклероз із зазначенням дат перенесених 

інфарктів міокарда (ІМ), їх локалізації, форми та стадії серцевої недостатності 

(СН), за наявності – порушення ритму і провідності – І25.2 

- Аневризма серця хронічна – І 25.3 

- Дифузний кардіосклероз із зазначенням дат форми та стадії СН, за 

наявності – порушення ритму і провідності – І25.1 

- Безбольова форма ІХС – І25.6 

Для визначення ступеня тяжкості стабільної стенокардії 

використовувалася класифікація за функціональним класом стабільної 

стенокардії згідно з Канадським кардіоваскулярним товариством (Табл. 2.1). 

Таблиця 2.1 

Класифікація ступеня тяжкості стенокардії згідно з Канадським 

кардіоваскулярним товариством 

Функціональний 

клас 

Толерантність до фізичного навантаження 
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Клас I «Звична діяльність не спричинює стенокардію». 

Стенокардія виникає лише при посиленому, швидкому або 

тривалому навантаженні. 

Клас II «Незначне обмеження звичної діяльності». Стенокардія 

виникає при ходьбі або швидкому підйомі сходами, ходьбі 

вгору або навантаженні після їжі, у прохолодну погоду, 

при емоційному перевантаженні або тільки протягом 

перших декілька годин після пробудження. 

Клас III «Помітне обмеження звичної активності». Стенокардія 

виникає при проходженні одного або двох кварталів на 

рівнині або подоланні одного прольоту сходами в 

нормальному ритмі за нормальних умов. 

Клас IV «Неспроможність виконувати будь-яке фізичне 

навантаження без дискомфорту» або «стенокардія 

спокою». 

 

При діагностиці ХСН й формуванні клінічних груп використовувалась 

класифікація Нью-Йоркської асоціації серця (NYHA, 1964) з урахуванням 

рекомендацій Української асоціації кардіологів (2013) з визначенням клінічної 

стадії ХСН, її варіанта й ФК (Табл. 2.2) [178].  

 

Таблиця 2.2 

Класифікація серцевої недостатності з огляду на функціональну здатність 

і клінічні прояви (за NYHA) 

ФК за 

NYHA 

Характеристика 

I Обмеження відсутні: виконання звичайних фізичних вправ не 

викликає підвищеної стомлюваності, задишки чи серцебиття 
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II Легке обмеження фізичної активності: у стані спокою симптоми 

відсутні, але при звичайній фізичній активності відзначають 

стомлюваність, серцебиття або задишку 

III Виражене обмеження фізичної активності: у стані спокою симптоми 

відсутні, але навіть при слабкій фізичній активності є зазначені 

симптоми 

IV Неможливість виконання будь-якого фізичного навантаження без 

відчуття дискомфорту: симптоми СН відзначаються навіть у стані 

спокою, з підвищенням вираженості при будь-якій фізичній 

активності 

 

Діагноз ГХ був встановлений на підставі клініко-інструментального 

обстеження, керуючись наказом МОЗ України № 384 від 24.05.2012р. «Про 

затвердження та впровадження медико-технологічних документів зі 

стандартизації медичної допомоги при артеріальній гіпертензії» із змінами і 

доповненнями, внесеними наказом Міністерства охорони здоров'я України від 

15.01.2014 р. № 34 – Уніфікований клінічний протокол первинної, екстреної та 

вторинної (спеціалізованої) медичної допомоги «Артеріальна гіпертензія», 

згідно рекомендаціям Української асоціації кардіологів і клінічним 

рекомендаціям Європейської асоціації гіпертензії та Європейської асоціації 

кардіологів (2013) [179].  

Відповідно до рекомендацій Європейського товариства гіпертензії та 

Європейського товариства кардіології (2013 р.), виділяють декілька рівнів АТ 

(табл.2.3).  

 

Таблиця 2.3 

Класифікація ГХ за рівнем АТ 

Категорії САТ мм рт. ст. ДАТ мм рт. ст. 

Оптимальний < 120 <80 

Нормальний <130 <85 

Високий нормальний 130-139 85-89 
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Гіпертензія 

1 ступінь 140-159 90-99 

2 ступінь 160-179 100-109 

3 ступінь >180 >110 

Ізольована систолічна 

гіпертензія 

>140 <90 

 

Згідно з цією класифікацією, ГХ є підвищення систолічного САТ до 140 

мм рт. ст. і вище або діастолічного ДАТ до 90 мм рт. ст. і вище, якщо таке 

підвищення є стабільним, тобто підтверджується при повторних вимірюваннях 

АТ (не менш ніж 2-3 рази у різні дні протягом 4 тижнів). Класифікація ГХ за 

рівнем АТ вказує на ступінь його підвищення (не на стадію захворювання). 

Для встановлення стадії ГХ застосовувалась класифікація за ураженням 

органів - мішеней. Ця класифікація розроблена експертами ВООЗ (1963,1993) 

та прийнята в Україні в 1992 році згідно до наказу МОЗ України № 206 від 

30.12.92 р. і рекомендується до подальшого застосування згідно наказу № 247 

від 1.08.98 р. (табл. 2.4). Її слід застосовувати для встановлення стадії ГХ 

(ессенціальної гіпертензії), а також вторинної гіпертензії. 

Таблиця 2.4 

Класифікація ГХ за ураженням органів-мішеней 

Стадія I Об'єктивні ознаки органічних ушкоджень органів-мішеней 

відсутні 

Стадія II Є об'єктивні ознаки ушкодження органів-мішеней без 

симптомів з їх боку чи порушення функції. Гіпертрофія лівого 

шлуночка (за даними ЕКГ, Ехо-КГ, рентгенографії) або 

генералізоване звуження артерій сітківки, або 

мікроальбумінурія та/або невелике збільшення концентрації 

креатиніну в плазмі (у чоловіків 115-133 ммоль/л, у жінок 107-

124 ммоль/л), ураження сонних артерій – потовщення інтими-

медії 0,9 мм або наявність атеросклеротичної бляшки 

Стадія III Є об'єктивні ознаки ушкодження органів-мішеней з 

симптомами з їх боку та порушенням функції 

Серце Інфаркт міокарда 

Серцева недостатність ІІА-ІІІ ст. 

Інсульт 
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Мозок Транзиторна ішемічна атака 

Гостра гіпертензивна енцефалопатія 

Судинна деменція 

Очно дно Крововиливи та ексудати в сітківці з набряком диску зорового 

нерва або без нього (ці ознаки патогномонічні також для 

злоякісної фази артеріальної гіпертензії) 

Нирки Концентрація креатиніну в плазмі у чоловіків > 133 мкмоль/л, у 

жінок > 124 мкмоль/л 

Судини Розшарування аорти 

Оклюзивне ураження периферичних артерій 

 

Діагноз формулювався із зазначенням стадії захворювання та характеру 

ураження органів – мішеней. У разі формулювання діагнозу ГХ ІІ ст. або 

вторинної гіпертензії II ст. вказувалось, на підставі чого встановлюється II 

стадія захворювання (наявність ГЛШ), звуження артерій сітківки, ознаки 

ураження нирок – креатинін на верхній межі норми або наявність 

мікроальбумінурії). Діагноз ГХ III ст. також обґрунтовувався наявністю СН, 

перенесеного мозкового інсульту, протеїнурії тощо (див. класифікацію). 

Діагноз ГХ III ст. за наявності інфаркту міокарда, інсульту чи інших ознак ІІІ 

стадії встановлювався лише у тих випадках, коли ці серцево-судинні 

ускладнення виникали на тлі тривало існуючої ГХ, що підтверджується 

наявністю об'єктивних ознак гіпертензивного ураження органів-мішеней (ГЛШ, 

генералізоване звуження артерій сітківки тощо).  

Діагностика ЦД проводилась за критеріями Всесвітньої федерації 

цукрового діабету (International Diabetes Federation, IDF, 2013) [180]. Діагноз 

ЦД 2 типу встановлювали керуючись наказом МОЗ України № 1118 від 

21.12.2012р. «Про затвердження та впровадження медико-технологічних 

документів зі стандартизації медичної допомоги при цукровому діабеті 2 типу» 

із змінами і доповненнями, внесеними наказами Міністерства охорони здоров'я 

України № 310 від 08.05.2014 р. та № 1021 від 29.12.2014 р. – Уніфікований 

клінічний протокол первинної та вторинної (спеціалізованої) медичної 
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допомоги «Цукровий діабет 2 типу», у відповідності до сумісних рекомендацій 

American Diabetes Association (ADA) та Европейської Асоціації з вивчення ЦД 

(EASD) щодо критеріїв діагностики ЦД. Хворі із вперше виявленим ЦД 2-го 

типу до дослідження не залучалися. Цільовими показниками у лікуванні хворих 

на ЦД були дані EASD 2013 року (табл. 2.5). 

Таблиця 2.5 

Цільові показники у лікуванні хворих на ЦД 2 типу 

Показник Цільові значення 

HbA1с, % ≤ 7,0 

Глюкоза плазми натще/препрандіальна, ммоль/л ≤ 6,0 

Глікемія при самостійному 

моніторингу, моль/л 

Натще/препрандіальна 4,0-5,0 

Постпрандіальна 4,0-7,5 

АТ, мм рт.ст. < 130/80 

ЗХС, ммоль/л < 4,5 

ХС ЛПНЩ, ммоль/л < 2,5 

 

Серед 110 хворих на ІХС було 56 жінок, та 54 чоловіків.  

Середній вік жінок склав 64,34±2,31 роки, чоловіків – 61,78±3,12 рік. 

За дизайном дослідження всі хворі були розподілені на групи в 

залежності від наявності ЦД 2 типу: до першої групи увійшло 75 хворих на 

стабільні форми ІХС та ЦД 2 типу, серед яких жінок – 39, чоловіків – 36, віком 

64,42±2,39 та 61,89±3,17 років відповідно; групу порівняння склали 35 хворих 

на ІХС без діабету, серед яких було 17 жінок і 18 чоловіків, віком 64,17±2,57 та 

61,65±3,27 років (Рис. 2.1). Середній вік хворих на ІХС у поєднанні з ЦД 2 типу 

склав 63,16±2,78 роки, групи порівняння – 62,91±2,92 роки. 

До контрольної групи було включено 25 практично здорових осіб, у яких 

не було діагностовано ІХМ, ГХ та ЦД. Середній вік практично здорових осіб, 

що увійшли до контрольної групи склав 58,46±1,32 років. 

У відповідності з поставленою метою і завданнями, при підборі пацієнтів 

для дослідження, визначилися наступні критерії включення: 
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1. Наявність у пацієнта ІХС у поєднанні з ЦД 2 типу або без нього; 

2. Наявність письмової згоди пацієнта на участь у дослідженні; 

3. Можливість особи виконувати всі інструкції та рекомендації, що 

стосуються дизайну дослідження; 

4. Хворі білої раси української популяції. 

Критерії виключення хворих з дослідження були наступні:  

1. Вроджені та набуті вади серця. 

2. Гіпотензія (АТ < 90/60 мм рт.ст.). 

3. Симптоматичні артеріальні гіпертензії. 

4. Наявність супутніх ендокринних, автоімунних, виражених 

ниркових та онкологічних хвороб. 

5. Наявність хронічної обструктивної хвороби легень. 

6. Загострення хронічних запальних процесів чи наявність гострих 

запальних хвороб, гострого інсульту, гострої ліво- чи правошлуночкової 

недостатності. 

7. Супутні психічні хвороби, алкоголізм, наркоманія. 

8. Тяжкий та вкрай тяжкий стан хворого. 

 

 

Рис. 2.1. Розподіл хворих по групам. 



67 
 

Клінічна характеристика хворих представлена у табл. 2.6. 

Таблиця 2.6 

Клінічна характеристика хворих на ішемічну хворобу серця 

Показники ІХС + ЦД 2 

типу, (n=75) 

ІХС, 

(n=35) 

р 

Чоловіки, абс.(%) 36 (48 %) 18 (51,43 %) >0,05 

Жінки, абс. (%) 39 (52 %) 17 (48,57 %) >0,05 

Вік, років 63,16±2,78 62,91±2,92 >0,05 

ІМТ, кг/м2 29,63±1,12 28,47±1,89 >0,05 

ГХ ІІ ст., абс. (%) 38 (50,67%) 18 (48,57%) >0,05 

ГХ ІІІ ст., абс. (%) 37 (49,33%) 17 (51,43%) >0,05 

СН I ст., абс. (%) 7 (9,34%) 3 (8,57%) >0,05 

СН II A ст., абс. (%) 64 (85,33%) 30 (85,71%) >0,05 

СН II Б ст., абс. (%) 4 (5,33%) 2 (5,72 %) >0,05 

I ФК ХСН, абс. (%) 5 (6,67%) 2 (5,72%) >0,05 

II ФК ХСН, абс. (%) 34 (45,33%) 16 (45,70%) >0,05 

III ФК ХСН, абс. (%) 31 (41,33%) 15 (42,86%) >0,05 

IV ФК ХСН, абс. (%) 5 (6,67%) 2 (5,72%) >0,05 

Фібриляція передсердь, абс. (%) 23 (30,67%) 11 (31,43%) >0,05 

Екстрасистолічна аритмія, абс. 

(%) 

14 (18,67%) 7 (20,00%) >0,05 

Неускладнений гіпертонічний 

криз, абс. (%) 

53 (70,67%) 25 (71,43%) >0,05 

Післяінфарктна аневризма, абс. 

(%) 

4 (5,33%) 2 (5,72%) >0,05 

Блокада лівої гілки пучка Гіса, 

абс. (%) 

21 (28,00%) 10 (28,57%) >0,05 

АV-блокада, абс. (%) 3 (4,00%) 1 (2,86%) >0,05 
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З таблиці 2.6 видно, що ІМТ склав 29,63±1,12 кг/м2 у хворих на ІХС з 

супутнім ЦД 2 типу та достовірно не відрізнявся від значення цього показника 

у пацієнтів без діабету (28,47±1,89 кг/м2) (р>0,05).  

Серед обстежених обох груп супутню ГХ І ст. не мав жоден пацієнт, тоді 

як ГХ ІІ ст. діагностовано у 38 осіб основної групи (50,67%) та 18 – групи 

порівняння (48,57%) (р>0,05), ГХ ІІІ ст. мали 37 (49,33%) і 17 (51,43%) 

пацієнтів відповідно (р>0,05). 

Згідно з класифікацією СН за М.Д. Стражеска і В.Х. Василенка (1935), СН 

0 ст. не мав жоден хворий, СН І ст. – 7 (9,34%), СН ІІ А ст. – 64 (85,33%), СН ІІ 

Б ст. – 4 (5,33%) осіб основної групи та СН І ст. мали 3 (8,57%), СН ІІ А ст. – 30 

(85,71%), СН ІІ Б ст. – 2 (5,72 %) пацієнтів групи порівняння (р>0,05).  

Згідно з класифікацією СН Нью-Йоркської асоціації серця (NYHA, 1964), 

ХСН І ФК встановлена у 5 (6,67%) осіб, ХСН ІІ ФК – у 34 (45,33%), ХСН ІІІ ФК 

– у 31 (41,33%), а ХСН IV ФК – у 5 (6,67%) хворих на ІХС з супутнім ЦД 2 

типу. ХСН І ФК мали 2 (5,72%), ХСН ІІ ФК – 16 (45,70%), ХСН ІІІ ФК – 15 

(42,86%), а ХСН IV ФК – 2 (5,72%) пацієнти групи порівняння.  

У пацієнтів обох груп визначались наступні ускладнення захворювання: 

ФП мали 23 (30,67%) пацієнтів основної та 11 (31,43%) групи порівняння 

(р>0,05), екстраситолічна аритмія встановлена у 14 (18,67%) і 7 (20,00%) 

пацієнтів відповідно (р>0,05), неускладнений гіпертонічний криз діагностовано 

у 53 (70,67%) і 25 (71,43%) осіб відповідно (р>0,05), післяінфарктна аневризма 

ускладнювала перебіг основного захворювання у 4 (5,33%) та 2 (5,72%) 

пацієнтів відповідно (р>0,05). 

За даними ЕКГ БЛГПГ мали 21 (28,00%) хворий на ІХС та ЦД 2 типу та 10 

(28,57%) хворих на ІХС без діабету (р>0,05), а АV-блокаду – 3 (4,00%)  особи 

основної групи та 1 (2,86%) із групи порівняння (р>0,05). 

Таким чином, наведені вище дані вказують на однорідність груп за 

представленими ознаками. 
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2.2. Методи дослідження. 

Усім хворим проводилося комплексне клінічне обстеження з 

урахуванням скарг (задишка та слабкість при фізичному навантаженні, 

ангінозний біль, серцебиття, порушення ритму серця, головний біль, 

запаморочення та ін.), даних анамнезу (у тому числі – сімейний анамнез: 

виявлення спадкової схильності до ІХС, ГХ, ЦД; соціальний анамнез: 

особливості способу життя, харчові та шкідливі звички); об’єктивних (огляд, 

пальпація, перкусія, аускультація) і додаткових (клінічних, біохімічних, 

гормональних та інструментальних методів дослідження). 

Усім пацієнтам та здоровим волонтерам в стаціонарі проводили 

обов'язкові методи дослідження (наказ № 152 Міністерства охорони здоров’я 

України від 02.03.2016 р. «Про затвердження та впровадження медико-

технологічних документів зі стандартизації медичної допомоги при стабільній 

ішемічній хворобі серця» із змінами і доповненнями, внесеними наказом 

Міністерства охорони здоров'я України від 23.09.2016 р. № 994 – 

«Уніфікований клінічний протокол первинної, вторинної (спеціалізованої) та 

третинної (високоспеціалізованої) медичної допомоги “Стабільна ішемічна 

хвороба серця”»), які включали: 

- загальний аналіз крові; 

- загальний аналіз сечі; 

- аналіз крові на вміст цукру; 

- аналіз сечі на вміст цукру; 

- глікозильований гемоглобін; 

- біохімічний аналіз крові із визначенням кількості сечовини та 

креатиніну, загальних ліпідів, загального холестерину (ЗХ), ХСЛПНЩ, 

ХСЛПВЩ, ТГ, загального білірубіну, прямої та непрямої його фракцій, рівня 

аланінової та аспарагінової трансаміназ; 

- ЕКГ; 

- Рентгенографія ОГК; 

- ЕхоКГ. 
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Для дослідження даних параметрів забір крові проводився вранці 

натщесерце із ліктьовій вени у поліетиленові пробірки (епіндорфи). Для 

здобуття сироватки пробірки з кров’ю інкубували 30 хв. при +37ºС. 

Відшаровували від стінки пастерівською піпеткою, згусток, що утворювався, 

інкубували при +4ºС протягом 1 години для ретракції згустку. Переносили 

сироватку у скляні пробірки, центрифугували протягом 15 хв при 1500 обертах 

у хвилину, відокремлювали супернатант й розливали у пробірки типу 

«Епіндорф». Зберігали зразки при -20ºС не більш 3 місяців до проведення 

дослідження [181].  

З метою контролю вуглеводного обміну визначали рівень глюкози 

глюкозооксидантним методом; визначення вмісту HbA1с в цільній крові 

проводили фотометричним методом реакцією з тіобарбітуровою кислотою з 

використанням комерційної тест-системи фірми «Реагент» (Україна) відповідно 

з доданою інструкцією.  

Концентрацію інсуліну визначали імуноферментним методом з 

використанням комерційної тест-системи Insulin ELISA Kit виробництва фірми 

«DRG» (Німеччина).  

Використовували індекс ІР HOMA (Homeostasis Model Assessment), який 

розраховували за формулою: 

інсулін (мОд/мл) × глюкоза натще (ммоль/л)/22,5.   (2.1) 

При індексі НОМА > 2,77 пацієнтів вважали інсулінорезистентними. 

Біохімічне дослідження включало визначення рівня загального 

холестерину (ЗХС) і ліпопротеїдів високої щільності (ЛПВЩ), пероксидазним 

методом з використанням набору реактивів «Cholesterol Liquicolor» фірми 

«Human» (Німеччина) в сироватці крові, стабілізованої гепарином. Рівень 

тригліцеридів (ТГ) визначали ферментативним колориметричним методом з 

використанням набору реактивів «Triglycerides GPO» фірми «Human» 

(Німеччина). Проводили розрахунок коефіцієнта атерогенності (КА) за 

формулою Клімова А.М.: КА = (ЗХС - ЛПВЩ)/ЛПВЩ; рівень ліпопротеїдів 

дуже низької щільності (ЛПДНЩ) = ТГ/2,2 × 0,45, (ммоль/л); рівень 
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ліпопротеїдів низької щільності (ЛПНЩ) = ЗХС - (ЛПДНЩ + ЛПВЩ), 

(ммоль/л). Для характеристики ожиріння визначався індекс маси тіла (ІМТ) 

(індекс Кетле), який розраховували за формулою: 

вага (кг)/зріст (м2).         (2.2) 

Концентрацію пентраксину-3 визначали імуноферментним методом з 

використанням комерційної тест-системи Human pentraxin 3 (PTX3) Elisa Kit 

виробництва фірми «SUNLONG BIOTECH» (Китай) відповідно з доданою 

інструкцією. Перед тестуванням зразки сироватки розводили в 40 разів 

спеціальним буфером для розведення. У відповідні лунки спеціального 

планшета додавали по 100 мкл кожного стандарту, контролю та розведеного 

зразка; інкубували 2 години при температурі 37ºС без шейкера. Потім лунки 

мікропланшетів ретельно промивали 3 рази буфером для промивок і додавали 

по 100 мкл біотинового кон'югату антитіл у кожну лунку. Проби інкубували 30 

хвилин при 37ºС. Після цього лунки планшета ще промивали 3 рази буфером 

для промивок і додавали по 100 мкл розчину кон'югату стрептавідін/HRP у 

кожну лунку; інкубували 30 хвилин при 37ºС. Після цього лунки 

мікропланшетів ретельно промивали 3 рази буфером для промивок і в кожну 

лунку додавали по 100 мкл розчину субстрату ТМВ, інкубували 10 хвилин при 

кімнатній температурі в темряві. Зупиняли реакцію додаванням у кожну лунку 

по 100 мкл стоп-розчину та протягом 5 хвилин проби спектрофотометрували 

при довжині хвилі 450 нм. Кількість пентраксину-3 визначали за 

калібрувальною кривою, яку будували паралельно з визначенням у пробах, 

використовуючи стандарти, що додаються до набору. Так як у ході аналізу 

зразки були розведені, то отримані за калібрувальною кривою значення 

множили на коефіцієнт розведення (40) для отримання істинних результатів. 

Концентрацію пентраксину-3 у пробі виражали в нг/мл. 

Дослідження проводились у біохімічному відділі центральної науково-

дослідної лабораторії Харківського національного медичного університету 

МОЗ України на імуноферментному аналізаторі «Labline–90» (Австрія). 
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Усім хворим проводили вимірювання показників кардіогемодинаміки – 

САТ, ДАТ, частоту серцевих скорочень (ЧСС) та пульс. 

Інструментальні методи включали ЕКГ та ЕхоКГ.  

ЕКГ у спокої виконували у 12 стандартних відведеннях за допомогою 

трьохканального електрокардіографа «Fukuda» FX-326U (Японія). 

Для більш точної оцінки ГЛШ методом ЕКГ у діагностиці 

використовували критерії, що засновані на аналізі ЕКГ у 12 відведеннях: 

А. Критерій Соколова-Лайона: 

а) SV1+RV5>35 mm (3,5 mV); 

б) RAVL>11 mm (1,1 mV). 

Б. Корнелевский вольтажний критерій: 

а) для чоловіків – SV3+RAVL> 28 mm (2,8 mV); 

б) для жінок – SV3+RAVL>20 mm (2,0 mV). 

В. Індекс Левіса: 

R1+S5> 25 mm (2,5 mV) як система Рошхільт-Істем. 

ЕхоКГ дослідження проводили за стандартною методикою (Фейгенбаум 

Х., 1999) на ультразвуковому апараті RADMIR (Ultima PRO 30) (Харків, 

Україна). У М-режимі визначали наступні параметри ЛШ: кінцевий 

діастолічний розмір (КДР) (мм), кінцевий систолічний розмір (КСР) (мм), 

товщину задньої стінки (ТЗСЛШ) (мм), товщину міжшлуночкової перетинки 

(ТМШП) (мм). Кінцевий діастолічний і систолічний об'єми (КДО і КСО) (см3) 

ЛШ розраховували за методом Simpson (1991), після чого обчислювали ФВ ЛШ 

(%). Також визначали розмір лівого передсердя (ЛП) (см) та аорти (см). 

Діастолічна функція ЛШ (ДДЛШ) досліджувалася шляхом реєстрації 

доплерівського трансмітрального діастолічного потоку. Визначали максимальні 

швидкості раннього (Е) (см/с) і пізнього (А) (см/с) наповнення ЛШ, їх 

співвідношення (Е/А) (од), час ізоволюметричного розслаблення ЛШ (iVRT) 

(мс). Структуру діастолічного наповнення ЛШ класифікували відповідно до 

традиційних критеріїв (Алехин М.Н., Седов В.П., 1996). Псевдонормальний тип 
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трансмітрального діастолічного потоку ідентифікували за допомогою проби 

Вальсальви. 

Також для діагностики ГЛШ використовували рентгенологічне 

дослідження ОГК, що дозволяє виявити ознаки ГЛШ і його дилатації, які 

найліпшим чином візуалізуються у лівій прямій й лівій боковій проекціях.  

Дизайн дослідження складався з двох етапів. Перший етап – первинне 

обстеження та розподіл хворих на групи, другий – розподіл пацієнтів на групи в 

залежності від терапії та повторного лабораторного та інструментального 

обстеження через 3 місяці після лікування. 

Клініко-інструментальне обстеження хворих проводили двічі, при вступі 

до стаціонару й через 3 місяці для оцінки ефективності терапії, що проводилася.  

Усі хворі отримували комбіновану медикаментозну терапію з приводу 

наявної у них патології. Пацієнти з діабетом додатково до стандартної терапії 

отримували також цукрознижувальні препарати.  

Лікування хворих проводили індивідуально відповідно до протоколів 

надання медичної допомоги МОЗ України (наказ №152 від 02.03.2016р. – 

«Уніфікований клінічний протокол первинної, вторинної (спеціалізованої) і 

третинної (високоспеціалізованої) медичної допомоги: стабільна ішемічна 

хвороба серця» та наказ №384 від 24.05.2012р. – «Уніфікований клінічний 

протокол первинної, екстреної та вторинної (спеціалізованої) медичної 

допомоги «Артеріальна гіпертензія»). 

Хворі отримували медикаментозне лікування, що включало: 

1. Аспірин, який призначався всім хворим для постійного прийому в 

дозі 75-100 мг в якості вторинної профілактики серцево-судинних катастроф. 

2. Блокатори рецепторів ангіотензину ІІ (сартани), які призначалися 

хворим протягом всього часу дослідження. 

3. β-адреноблокатори. У хворих з СН і систолічною дисфункцією ЛШ 

із препаратів цієї групи дозволено використовувати тільки метопролол, 

карведілол, бісопролол.  
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4. Блокатори кальцієвих каналів. Верапаміл чи ділтіазем доцільно 

застосовувати для лікування хворих, які мають протипоказання до β-

адреноблокаторів. Дігідропірідини ретардної дії доцільно застосовувати в 

якості монотерапії чи в комбінації з β-адреноблокаторами. 

5. Салуретики, які доцільно застосовувати при наявності ознак 

затримки рідини або для профілактики останньої у хворих із схильністю до 

такої.  

6. Серцеві глікозиди, головним чином дігоксин. Найбільш доцільно 

застосування дігоксину при наявності тахі- і нормосистолічного варіанту ФП. 

7. Нітрати – тривале застосування доцільно лише у хворих з супутній 

стенокардією. 

8. Антикоагулянти були показані пацієнтам з постійною формою ФП, 

тромбоемболічними ускладненнями в анамнезі, а також з мітральним стенозом 

та протезованими клапанами серця. Обов’язковий контроль міжнародного 

нормалізованого співвідношення (МНО) при терапії варфарином. При 

неможливості визначення МНО – визначення протромбінового індексу. 

9. Статини призначалися всім хворим із ЗХС крові ≥ 4,5 ммоль/л 

та/або ХСЛПНЩ ≥ 2,5 ммоль/л. Доза визначалася індивідуально. Одночасно 

для оцінки переносимості контролювали вміст в крові аланінової та 

аспарагінової трансаміназ. 

Отримані результати подано у вигляді середнього значення ± стандартне 

відхилення від середнього значення (М±m). Для оцінки значущості «клінічних 

результатів» використовували програмний пакет для епідеміологічних 

досліджень Epi Info (TM) 3.5.1. Аналізували показники абсолютного ризику 

(АР; %), відносного ризику (ВР), відносини шансів (ВШ), з розрахунком 

довірчого інтервалу (ДІ) для ВР і ВШ, а також достовірності частотного 

розподілу за критерієм χ2 з поправкою Мантеля-Хенцеля. Статистичну обробку 

даних здійснювали за допомогою пакета Statistica, версія 6,0. Оцінку 

відмінностей між групами при розподілі, близькому до нормального, 
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проводили за допомогою критерію Пірсона. Статистично достовірними 

вважали відмінності при р<0,05.  

Таким чином, дисертаційна робота базується на дослідженні 110 хворих 

на ІХС, які були розподілені на групи в залежності від наявності ЦД 2 типу. 

Така кількість пацієнтів та розподіл матеріалу дозволяє належним чином 

зіставити групи обстежених.  

Усім хворим проводилося комплексне клінічне та лабораторно-

інструментальне обстеження з використанням нових показників та наступною 

статистичною обробкою даних. 

Пацієнти, що увійшли до дослідження склали контингент хворих 

відповідно до мети та завдання дослідження і задовольняли всі параметри, що 

пред’являються до популяційних досліджень. 
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РОЗДІЛ 3 

РЕЗУЛЬТАТИ ВЛАСНИХ ДОСЛІДЖЕНЬ 

ДІАГНОСТИЧНЕ ЗНАЧЕННЯ ПЕНТРАКСИНУ-3 ТА ЗВ’ЯЗОК 

З КЛІНІЧНИМИ ВАРІАНТАМИ ІШЕМІЧНОЇ ХВОРОБИ 

СЕРЦЯ У ХВОРИХ З СУПУТНІМ ЦУКРОВИМ ДІАБЕТОМ 2 

ТИПУ 

3.1.  Діагностичне значення рівня пентраксину-3 у сироватці крові 

хворих на ішемічну хворобу серця залежно від наявності, давності та варіанту 

клінічного перебігу цукрового діабету 2 типу. 

У результаті проведених досліджень встановлено достовірне підвищення 

рівня PTX-3 у всіх хворих на ІХС в порівнянні з групою контролю (рис. 3.1). 

Так, рівень PTX-3 у контрольній групі склав 1,18±0,54 нг/мл, що на 65,40% 

менше, ніж у хворих на ІХС, де значення цього показника дорівнювало 

3,41±0,68 нг/мл (р<0,05).  

 

Примітка:  * р < 0,05 при порівнянні з контрольною групою;  

  # р < 0,05 при порівнянні з групою порівняння. 

Рис. 3.1 Характер змін рівня пентраксину-3 в залежності від наявності 

цукрового діабету 2 типу у хворих на ішемічну хворобу серця 
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У хворих за умов поєднаного перебігу ІХС та ЦД 2 типу рівень PTX-3 на 

80,14% вищий, ніж у осіб контрольної групи та складає 5,94±0,57 нг/мл 

(р<0,05).  

Проведений порівняльний аналіз продемонстрував вірогідне збільшення 

рівня PТX-3 на 57,41% у хворих на ІХС за умови наявності ЦД 2 типу, що 

засвідчує активацію запального маркеру РТХ-3, який може вважатися 

предиктором поєднаного перебігу [182–186]. 

Дослідження рівня РТХ-3 у хворих на ІХС з супутнім ЦД 2 типу в 

залежності від давності ЦД 2 типу наведено у таблиці 3.1. Серед хворих на ІХС 

ЦД 2 типу тривалістю до 5 років мали 19 осіб, тривалістю від 5 до 10 років – 38 

осіб і 18 страждали на ЦД 2 типу протягом 10 років і більше. 

 Найвищий рівень РТХ-3 встановлено у хворих на ІХС з найбільшою 

тривалістю ЦД 2 типу (більше 10 років), де значення цього показника 

дорівнювало 9,43±0,41 нг/мл (р<0,05), достовірних відмінностей між рівнями 

досліджуваного маркера у пацієнтів з тривалість діабету 5 років та від 5 до 10 

років встановлено не було (р>0,05), а значення цього показника складало 

5,91±0,32 нг/мл і 6,73±0,46 нг/мл відповідно. 

Таблиця 3.1 

Характер змін рівня пентраксину-3 в залежності від давності цукрового 

діабету 2 типу у хворих на ішемічну хворобу серця 

        Підгрупи 

 

 

 

Показник 

ІХС та ЦД 2 

типу до 5 

років (n=19) 

ІХС та ЦД 2 

типу від 5 до 

10 років 

(n=38) 

ІХС та ЦД 2 

типу більше 

10 років 

(n=18) 

 

р 

 

РТХ-3, нг/мл 

 

5,91±0,32 

 

6,73±0,46 

 

9,43±0,41 

р1-2>0,05 

р1-3<0,05 

р2-3<0,05 
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 Рівень РТХ-3 у хворих на ІХС та ЦД 2 типу тривалістю більше 10 років 

був вище на 28,63% і 37,33%, ніж у пацієнтів із давністю ЦД 2 типу від 5 до 10 

років та менше 5 років відповідно (р<0,05). 

 Підтверджують одержані вище результати дані кореляційного аналізу: 

рівень РТХ-3 у сироватці крові мав сильний прямий зв’язок із давністю ЦД 2 

типу більше 10 років (r=0,76; p<0,05) і зв'язок середньої сили з тривалістю 

діабету від 5 до 10 років (r=0,42; p<0,05). 

 Отже, стає очевидним той факт, що існує суттєвий взаємозв’язок між 

давністю ЦД 2 типу та активацією імунного запалення у хворих на ІХС. 

Нами також проводилась оцінка вмісту РТХ-3 у залежності від клінічного 

перебігу ЦД 2 типу у хворих на ІХС за ступенями важкості та компенсації ЦД 2 

типу. Слід зазначити, що легка форма ЦД 2 типу характеризувалася 

можливістю компенсації процесу дієтою та наявністю тільки неважких 

ускладнень (ретинопатія 1 стадії, нефропатія 1 стадії, транзиторна нейропатія). 

Серед осіб основної групи легку форму ЦД мали 16 пацієнтів.  

Таблиця 3.2 

Характер змін рівня пентраксину-3 в залежності від клінічного перебігу 

цукрового діабету 2 типу у хворих на ішемічну хворобу серця 

        Підгрупи 

 

 

 

Показник  

ІХС та ЦД 2 

типу легкого 

ступеня 

(n=16) 

ІХС та ЦД 2 

типу 

середнього 

ступеня 

(n=41) 

ІХС та ЦД 2 

типу важкого 

ступеня 

(n=18) 

 

 

р 

 

РТХ-3, нг/мл 

 

4,89±0,41 

 

7,14±0,35 

 

8,28±0,43 

р1-2<0,05 

р1-3<0,05 

р2-3>0,05 

 

Середня ступінь ЦД 2 типу була встановлена у 41 хворого з можливою 

компенсацією вуглеводного обміну за допомогою таблетованих 
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цукрознижуючих препаратів та наявними ускладненнями: ретинопатія 1 чи 2 

стадії, транзиторна нейропатія. Важкий ступінь ЦД 2 типу діагностовано у 18 

пацієнтів і він характеризувався важкими ускладненнями: ретинопатією 3 

стадії, нефропатією 2 чи 3 стадії, важкими проявами периферичної чи 

вегетативної нейропатії, енцефалопатією. Метод досягнення компенсації був 

індивідуальним – дієта, таблетовані цукрознижуючі препарати, інсулінотерапія. 

Результати проведених досліджень наведені в таблиці 3.2. 

Аналіз вмісту РТХ-3 у сироватці крові хворих на ІХС та ЦД 2 типу 

продемонстрував достовірне підвищення цього показника відповідно до 

погіршення клінічного перебігу діабету. Так, рівень РТХ-3 у сироватці крові 

пацієнтів з легким ступенем ЦД 2 типу склав 4,89±0,41 нг/мл, у пацієнтів із 

діабетом середнього ступеня значення цього показника було більше на 31,51% і 

дорівнювало 7,14±0,35 нг/мл (р<0,05), а у осіб з важким ступенем рівень РТХ-3 

збільшився на 40,94%, ніж у пацієнтів із легким ступенем (р<0,05). Оцінюючи 

отримані результати, достовірної різниці між рівнями РТХ-3 у хворих із 

середнього та важким ступенями нами не знайдено (р>0,05). 

Наступним фрагментом дослідження було визначення пентраксинемії 

залежно від ступеня компенсації ЦД 2 типу у хворих на ІХС. Ступінь 

компенсації ЦД 2 типу встановлювали за рівнем HbAlc.  

Параметри понять «компенсований», «субкомпенсований» і 

«декомпенсований» ЦД оцінювали наступним чином. Повна компенсація 

вуглеводного обміну характеризувалася відсутністю спраги, частого 

сечовипускання, симптомів гіпоглікемії. У хворого добре загальне самопочуття, 

рівний настрій, достатньо високий рівень фізичної та інтелектуальної 

активності, рівні глюкози в крові натще і після їжі нормальні, глюкоза в сечі 

відсутня. Рівень HbAlc не перевищував 7%.  

Субкомпенсований вуглеводний обмін характеризувався відсутністю 

скарг, характерних для ЦД, наявністю хорошого самопочуття, відсутністю 

гіпоглікемічних реакцій, рівенем глюкози в крові натще до 8,5 ммоль/л, після 

їжі – до 10 ммоль/л, HbAlc – не вище 9%, а глюкоза в сечі – до 5% від цукрової 



80 
 

цінності їжі. Про декомпенсацію вуглеводного обміну свідчили скарги, властиві 

ЦД, показники глікемії більш високі натще і після прийому їжі, HbAlc вище 9%, 

втрата глюкози з сечею більше 5% вуглеводної цінності їжі. 

Сформовано такі підгрупи спостереження серед хворих на ІХС: до 1 

підгрупи увійшло 20 осіб з компенсованим ЦД 2 типу, до 2 підгрупи увійшло 

18 пацієнтів з субкомпенсованим ЦД 2 типу, а до 3 підгрупи – 37 хворих. Із 

таблиці 3.3 видно, що рівні РТХ-3 у сироватці крові хворих на ІХС з 

компенсованом та субкомпенсованим ЦД 2 типу достовірно не відрізнялись і 

склали 5,01±0,36 нг/мл і 5,96±0,44 нг/мл відповідно (р>0,05). Проте, у пацієнтів 

із некомпенсованим діабетом рівень РТХ-3 в сироватці крові склав 11,03±0,31 

нг/мл і був на 54,58% та 45,97% вище, ніж осіб із компенсованом та 

субкомпенсованим ЦД 2 типу відповідно (р<0,05). 

Таблиця 3.3 

Характер змін рівня пентраксину-3 в залежності від ступеня компенсації 

цукрового діабету 2 типу у хворих на ішемічну хворобу серця 

        Підгрупи 

 

 

 

Показник  

ІХС та ЦД 2 

типу у стадії 

компенсації 

(n=20) 

ІХС та ЦД 2 

типу у стадії 

субкомпенсації 

(n=18) 

ІХС та ЦД 2 

типу у стадії 

декомпенсації 

(n=37) 

 

 

р 

 

РТХ-3, нг/мл 

 

5,01±0,36 

 

5,96±0,44 

 

11,03±0,31 

р1-2>0,05 

р1-3<0,05 

р2-3<0,05 

 

Проведений кореляційний аналіз (табл. 3.4) продемонстрував наявність 

прямих зв’язків середньої сили між рівнем РТХ-3 та ЦД 2 типу середнього 

ступеня важкості (r=0,57; р<0,05) та субкомпенсованим діабетом (r=0,57; 

р<0,05), сильних зв’язків між рівнем РТХ-3 та ЦД важкого ступеня (r=0,83; 

р<0,05) та некомпенсованим ЦД (r=0,89; р<0,05). 
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Таблиця 3.4 

Матриця інтеркореляцій рівня пентраксину-3 у хворих на ішемічну 

хворобу серця з клінічними варіантами та ступенем важкості цукрового діабету 

2 типу  (rcrit=0,44) 

Показники РТХ-3, нг/мл 

ЦД 2 типу легкого ступеня важкості 0,23** 

ЦД 2 типу середнього ступеня важкості 0,57* 

ЦД 2 типу важкого ступеня  0,83* 

Компенсований ЦД 2 типу 0,34** 

Субкомпенсований ЦД 2 типу 0,68* 

Декомпенсований ЦД 2 типу 0,89* 

Примітка: *р<0,05, rcrit≥0,44, ** р>0,05, rcrit<0,44 

 

Таким чином, виразність імунного запалення у хворих на ІХС, що 

обумовлена підвищеною концентрацією РТХ-3 у сироватці крові, залежала за 

результатами нашого дослідження від багатьох факторів, а саме, наявності ЦД 

2 типу, тривалості діабетичного анамнезу, ступеня клінічного перебігу та 

декомпенсації ЦД 2 типу. 

 

3.2. Визначення рівня пентраксинемії у хворих з супутнім цукровим 

діабетом 2 типу залежно від клінічного варіанту ішемічної хвороби серця. 

Згідно з задачею дослідження хворі були розподілені на підгрупи в 

залежності від клінічної форми ІХС: стабільна стенокардія, післяінфарктний 

кардіосклероз (ПІКС) та дифузний кардіосклероз. Серед хворих основної групи 

стабільна стенокардія зустрічалась у 13 хворих, що склало 17,3%, ПІКС – у 18 

хворих (24%), дифузний кардіосклероз – у 44 хворих (58,7%). 

У хворих групи порівняння розподіл за клінічними формами ІХС 

відбувався наступним чином: стабільна стенокардія зустрічалась у 8 хворих, що 
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склало 26,7%, післяінфарктний кардіосклероз – у 8 хворих (26,7%), дифузний 

кардіосклероз – у 14 хворих (46,6%).  

У результаті проведеного дослідження встановлено, що у хворих на ІХС з 

супутнім ЦД 2 типу було визначено рівень пентраксинемії в залежності від 

клінічного варіанту ІХС (Рис. 3.2.). 

У хворих з ПІКС рівень РТХ-3 в сироватці крові склав 5,68±0,51 нг/мл 

(р<0,05). У хворих на стабільну стенокардію рівень РТХ-3 склав 6,18±0,49 

нг/мл (р<0,05). У хворих на дифузний кардіосклероз рівень РТХ-3 склав 

4,92±0,47 нг/мл (р<0,05) [186–188]. 

 

 

Примітка:  * р < 0,05 при порівнянні з групою хворих на дифузний 

кардіосклероз 

Рис. 3.2. Рівень пентраксину-3 у хворих на ішемічну хворобу серця та 

цукровий діабет 2 типу. 

Визначалась вірогідна відмінність рівня РТХ-З у хворих на стабільну 

стенокардію та у хворих на дифузний кардіосклероз, що зумовлено більш 

виразною активацією імунного запалення.  

У хворих на ІХС без ЦД 2 типу рівень пентраксинемії в залежності від 

клінічного варіанту ІХС було визначено наступним чином (Рис. 3.3.): у 
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пацієнтів з ПІКС рівень РТХ-3 в сироватці крові склав 3,76±0,51 нг/мл (р<0,05). 

У хворих на стабільну стенокардію рівень РТХ-3 склав 4,18±0,39 нг/мл 

(р<0,05). У хворих на дифузний кардіосклероз рівень РТХ-3 склав 2,34±0,48 

нг/мл (р<0,05). 

 

Примітка:  * р<0,05 при порівнянні з групою хворих на дифузний 

кардіосклероз. 

Рис. 3.3. Рівень пентраксину-3 у хворих на ішемічну хворобу серця без 

цукрового діабету 2 типу. 

Розподіл РТХ-З мало такий самий характер, як у хворих на ЦД 2 типу, так 

і у хворих без ЦД 2 типу. 

Отримані дані підтверджені кореляційним аналізом, за результатами 

якого встановлено сильний кореляційний зв'язок між рівнем РТХ-3 та 

стабільною стенокардією (r=0,81; р<0,05) (табл.3.5). 

Діагностична роль PТX-3 у хворих з серцево-судинною патологією у світі 

активно вивчається, проте вже сьогодні можна вважати PТX-3 новим маркером, 

який буде застосовуватися для підвищення ефективності діагностики у хворих 

за умов коморбідного перебігу ІХС та ЦД 2 типу. 
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Таблиця 3.5 

Взаємозв’язки між пентраксином-3 та клінічними варіантами  

ішемічної хвороби серця у хворих з супутнім цукровим діабетом 2 типу 

(rcrit=0,34) 

Клінічний варіант РТХ-3, нг/мл р 

Стабільна стенокардія 0,81 <0,05 

Дифузний кардіосклероз 0,28 >0,05 

ПІКС 0,29 >0,05 
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РОЗДІЛ 4 

АНАЛІЗ ПОРУШЕНЬ ВУГЛЕВОДНОГО ТА ЛІПІДНОГО ОБМІНІВ, 

КАРДІОГЕМОДИНАМІКИ, СТАНУ КОРОНАРНИХ АРТЕРІЙ СЕРЦЯ У 

ХВОРИХ НА ІШЕМІЧНУ ХВОРОБУ СЕРЦЯ ТА ЦУКРОВИЙ ДІАБЕТ 2 

ТИПУ В ЗАЛЕЖНОСТІ ВІД РІВНЯ ПЕНТРАКСИНЕМІЇ ТА СТУПЕНЯ 

ІНСУЛІНОРЕЗИСТЕНТНОСТІ 

4.1. Характер змін рівня пентраксина-3 у хворих на ішемічну хворобу 

серця в залежності від наявності цукрового діабету 2 типу та характер 

взаємозв’язків з метаболічними показниками. 

На наш погляд, враховуючи асоціацію ЦД 2 типу зі змінами ліпідного та 

вуглеводного профілю, що призводять до збільшення частоти виникнення 

кардіоваскулярних ускладнень у хворих на ІХС [189], доцільним було вивчення 

особливостей ліпідного та вуглеводного обмінів у хворих на ІХС за наявності 

супутнього ЦД 2 типу. 

У групі хворих з ІХС у поєднанні з ЦД 2 типу рівень глюкози натще 

склав 7,19±0,31 ммоль/л, а у групі хворих з ІХС без діабету – 4,37±0,08 ммоль/л 

(р<0,05). Рівень інсуліну натще склав 27,16±0,48 мкОд/мл у хворих першої 

групи і був достовірно вищий за рівень інсуліну натще у хворих другої – 

8,32±0,21 мкОд/мл (р<0,05). У першій групі відзначалися вищі значення рівня 

глікозильованого гемоглобіну, ніж у другій групі – 10,42±0,28% та 4,68±0,25% 

відповідно (р<0,05). При визначені індексу НОМА були отримані дані про 

достовірне його підвищення у хворих першої групи (8,87±0,71) у порівнянні з 

другою групою (1,67±0,25) (р<0,05) (таблиця 4.1) [190–192]. 

Аналіз показників ліпідного профілю характеризувався підвищенням 

рівня ХС ЛПНЩ (3,09±0,07 ммоль/л у порівнянні з 2,67±0,06 ммоль/л), ХС 

ЛПДНЩ (1,57±0,03 ммоль/л у порівнянні з 1,14±0,02 ммоль/л) (р>0,05); 

підвищенням рівня ТГ (1,81±0,07 ммоль/л у порівнянні з 1,58±0,04 ммоль/л 
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відповідно), та зниженням рівня ХС ЛПВЩ (0,91±0,02 ммоль/л у порівнянні з 

1,51±0,03 ммоль/л відповідно) (р<0,05) у хворих з ІХС та ЦД 2 типу у 

порівнянні з хворими без діабету [193–196]. 

Таблиця 4.1 

Показники вуглеводного та ліпідного обмінів у хворих на ішемічну 

хворобу серця та цукровий діабет 2 типу (M±m) 

Показники ІХС + ЦД 2 типу 

(n=75) 

ІХС 

(n=35) 

р 

Інсулін, мкОД /мл 

 

27,16±0,48 8,32±0,21 р<0,05 

Глюкоза крові 

натщесерце 

7,19±0,31 

 

4,37±0,08 

 

р<0,05 

HbA1c, % 10,42±0,28 

 

4,68±0,25 

 

р<0,05 

НОМА, од 8,87±0,71 

 

1,67±0,25 

 

р<0,05 

ЗХС, ммоль/л 5,43±0,09 5,41±0,06 р>0,05 

ТГ, ммоль/л 1,81±0,07 1,58±0,04 р<0,05 

ХС ЛПВЩ, 

ммоль/л  
0,91±0,02 1,51±0,03 р<0,05 

ХС ЛПНЩ, 

ммоль/л 
3,09±0,07 2,67±0,06 р>0,05 

ХС ЛПДНЩ, 

ммоль/л 
1,57±0,03 1,14±0,02 р>0,05 

КА 3,34±0,09 3,27±0,04 р>0,05 

ІМТ, кг/м2 24,180,14 24,360,41 р>0,05 

 

Враховуючи асоціацію маркерів хронічного запалення з метаболічними 

показниками у хворих на ІХС та ЦД 2 типу, нами було визначено  

взаємозв’язок між РTХ-3 та показниками вуглеводного та ліпідного обмінів у 

наших хворих.  

За даними проведеного кореляційного аналізу було виявлено наявність 

прямих цільних вірогідних зв’язків між рівнем РTХ-3 та рівнями глюкози 

(r=0,41; p<0,05), інсуліну (r=0,36; p<0,05), індексу НОМА (r=0,89; p<0,05), 
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рівнем ТГ (r=0,74; p<0,05) та зворотніх – з ХС ЛПВЩ (r= – 0,54; p<0,05) 

(таблиця 4.2). 

Таблиця 4.2 

Взаємозв’язки між пентраксином-3 та метаболічними показниками у 

хворих на ішемічну хворобу серця та цукровий діабет 2 типу (rcrit=0,34) 

 РТХ-3 р 

Глюкоза 0,41 р<0,05 

Інсулін 0,36 р<0,05 

НОМА 0,89 р<0,05 

HbA1c 0,28 р>0,05 

ЗХС 0,26 р>0,05 

ТГ 0,74 р<0,05 

ХС ЛПВЩ – 0,54 р<0,05 

ХС ЛПНЩ 0,18 р>0,05 

ХС ЛПДНЩ 0,20 р>0,05 

КА 0,11 р>0,05 

 

Отримані дані у різних популяціях мають різний характер, проте вже 

сьогодні можна вважати PТX-3 новим маркером, що буде застосовуватися для 

підвищення ефективності діагностики у хворих за умов коморбідного перебігу 

ІХС та ЦД 2 типу. 

Отже, метаболічні порушення у хворих на ІХС та ЦД 2 типу 

проявляються гіперінсулінемією, гіперглікемією, гіпертригліцеридємією, 

підвищенням ступеню інсулінорезистентності, зниженням рівня ХС ЛПНЩ та 

зменшенням рівня ХС ЛПВЩ. 
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4.2. Особливості кардіогемодинаміки залежно від активності 

пентраксину-3 у хворих на ішемічну хворобу серця з супутнім цукровим 

діабетом 2 типу 

Дослідження особливостей морфо-функціональних змін серця та стану 

вінцевих артерій у хворих на ІХС з коморбідним ЦД 2 типу проводилось 

залежно від показників РТХ-3 у сироватці крові: так до першої підгрупи 

увійшли хворі на ІХС з коморбідним ЦД 2-го типу та вмістом РТХ-3 у 

сироватці крові менше 5,03 нг/мл (n=39); до другої – більше 5,03 нг/мл (n=36) 

(табл.4.3). 

Таблиця 4.3 

Показники кардіогемодинаміки у хворих на ішемічну хворобу серця та 

цукровий діабет 2  типу залежно від вмісту у сироватці крові пентраксину-3 

(M±m) 

Показники Перша підгрупа 

(n=39) 

Друга підгрупа 

(n=36) 

р 

САТ, мм рт. ст. 158,14±21,12 161,28±19,34 >0,05 

ДАТ, мм рт. ст. 89,16±10,43 91,37±9,61 >0,05 

ЧСС, уд./хв. 76,42±12,14 77,23±11,71 >0,05 

Пульс, уд./хв. 76,29±14,01 77,01±13,18 >0,05 

КДО, мл 107,71±9,13 141,29±8,4 <0,05 

КСО, мл 49,16±6,4 61,32±7,1 <0,05 

КДР, см 4,68±0,61 6,19±0,54 <0,05 

КСР, см 3,78±0,56 4,91±0,46 <0,05 

ФВ, % 54,61±6,17 44,81±6,28 <0,05 

ТЗСЛШ, см 1,29±0,02 1,30±0,03 >0,05 
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За результатами нашого дослідження стан кардіогемодинаміки у хворих 

на ІХС із коморбідним ЦД 2 типу залежав від показників вмісту PTX-3.  

У підгрупі хворих на ІХС та ЦД 2 типу з показником PTX-3 вище 5,03 

нг/мл відзначались вірогідно вищі значення КДО, КСО, КДР, КСР та нижча 

ФВ.  

Так, КДО у хворих першої підгрупи дорівнював 107,71±9,13 мл, що на 

23,77% менший, ніж у пацієнтів другої підгрупи, де значення цього показника 

складало 141,29±8,4 мл (р<0,05). КСО вище на 19,83% у хворих другої підгрупи 

(61,32±7,1 мл проти 49,16±6,4 мл) (р<0,05), КДР – 24,39%, КСР – 23,01%, а ФВ, 

навпаки, нижча в осіб другої підгрупи на 17,95% (44,81±6,28% проти 

54,61±6,17%) (р<0,05) [197 ].  

Достовірних відмінностей щодо показників САТ, ДАТ, ЧСС, пульсу, 

ТЗСЛШ, ТМШП, ЛП, розміру аорти, діастолічної функції (Е, А, Е/А) залежно 

від вмісту у сироватці крові PTX-3 у хворих на ІХС та ЦД 2 типу встановлено 

не було (р>0,05). 

Виявлені нами закономірності знайшли також підтвердження у 

результатах кореляційного аналізу (табл.4.4).  

 

 

 

 

ТМШП, см 1,24±0,03 1,23±0,04 >0,05 

ЛП, см 4,1±0,44 4,4±0,36 >0,05 

Аорта, см 3,19±0,26 3,23±0,31 >0,05 

Е 0,54±0,12 0,59±0,11 >0,05 

А 0,62±0,09 0,67±0,10 >0,05 

Е/А 0,82±0,08 0,86±0,11 >0,05 
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Таблиця 4.4 

Кореляційний аналіз пентраксинемії та показників кардіогемодинаміки у 

хворих на ішемічну хворобу серця та цукровий діабет 2 типу (rcrit=0,34; р) 

Показники 

кардіогемодинаміки 

PTX-3 p 

КДО 0,86 <0,05 

КСО 0,74 <0,05 

КДР 0,81 <0,05 

КСР 0,47 <0,05 

ФВ – 0,39 <0,05 

ТЗСЛШ 0,19 >0,05 

ТМШП 0,21 >0,05 

ЛП 0,24 >0,05 

Аорта 0,16 >0,05 

Е 0,29 >0,05 

А 0,22 >0,05 

Е/А 0,27 >0,05 

Встановлені прямі кореляційні зв’язки між вмістом у сироватці крові 

PTX-3 та КДО (r=0,86; р<0,05), КСО (r=0,74; р<0,05), КДР (r=0,81; р<0,05), КСР 

(r=0,47; р<0,05), ЛГВА (r=0,83; р<0,05) та зворотній зв’язок із ФВ (r= – 0,39; 

р<0,05) свідчать про активацію асептичного запалення з одночасним 

збільшенням об’ємів і порожнин ЛШ у хворих на ІХС з коморбідним ЦД 2 

типу.  

4.3. Ураження вінцевих артерій у хворих на ішемічну хворобу серця та 

цукровий діабет 2 типу залежно від вмісту у сироватці крові пентраксину-3. 

У нашій роботі також оцінено особливості ураження вінцевих артерій 

(табл. 4.5).  
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Таблиця 4.5 

Показники стану вінцевих артерій у хворих на ішемічну хворобу серця та 

цукровий діабет 2 типу залежно від вмісту у сироватці крові пентраксину-3   

(χ2; р; 95,0% DI) 

Показники Перша 

підгрупа 

(n=39) 

Друга 

підгрупа 

(n=36) 

χ2 р Відношення 

шансів 

(95,0% DI) 

ЛГВА, % 16,31±3,19 27,71±5,43 4,196 0,041 2,042  

(1,024-4,071) 

ЛПНА, % 40,62±6,88 51,48±7,49 2,899 0,89 1,625  

(0,928-2,846) 

ЛОА, % 31,44±7,26 43,16±8,11 3,089 0,79 2,042  

(1,024-4,071) 

ПГЛВА, % 31,16±7,21 29,41±6,19 0,095 0,758 2,042  

(1,024-4,071) 

ПВА, % 28,22±7,14 32,41±6,68 0,924 0,337 2,042  

(1,024-4,071) 

У хворих другої підгрупи частіше зустрічалось ураження ЛГВА, ніж у 

хворих першої підгрупи (ВШ=2,042, 95% DI [1,024-4,071], χ2 = 4,196; р=0,041) 

[197]. Це твердження також знайшло відображення у кореляційному аналізі: 

рівень РТХ-3 мав сильний прямий зв'язок з ЛГВА (r=0,83; р<0,05) (табл. 4.6). 

Таблиця 4.6 

Кореляційний аналіз пентраксинемії та станом коронарних артерій у 

хворих на ішемічну хворобу серця та цукровий діабет 2 типу (rcrit = 0,34; р) 

Показники 

кардіогемодинаміки 

PTX-3 p 

ЛГВА 0,83 <0,05 

ЛПНА 0,17 >0,05 
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ЛОА 0,09 >0,05 

ПГЛВА 0,23 >0,05 

ПВА 0,10 >0,05 

Таким чином, нами встановлено, що за умов активації імунного 

запалення (збільшення вмісту PTX-3 у сироватці крові) у хворих на ІХС з 

коморбідним ЦД 2 типу відбувається структурна перебудова серця за рахунок 

збільшення розмірів та порожнин ЛШ, зниження здатності міокарда до 

скорочення. 

У хворих на ІХС з коморбідним ЦД 2 типу активація імунного запалення 

асоційована з ураженням ЛГВА. 

Таким чином, у хворих на ІХС з коморбідним ЦД 2 типу погіршується 

структурно-функціональний стан міокарду (збільшення КДО та КСО, КДР і 

КСР, зменшення ФВ) внаслідок негативного впливу активованого системного 

запалення з одночасним збільшенням вмісту у сироватці крові РТХ-3, а між 

збільшенням вмісту у сироватці крові РТХ-3 та ураженням ЛГВА у хворих на 

ІХС з коморбідним ЦД 2 типу є прямий сильний кореляційний зв'язок (r=0,83; 

р<0,05) – чим більший вміст пентраксину-3, тим тяжчі ураження ЛГВА. 
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РОЗДІЛ 5 

ЕФЕКТИВНІСТЬ ЗАСТОСУВАННЯ РІЗНИХ СХЕМ ЛІКУВАННЯ 

У ХВОРИХ НА ІШЕМІЧНУ ХВОРОБУ СЕРЦЯ 

ТА ЦУКРОВИЙ ДІАБЕТ 2 ТИПУ 

Головним напрямком медикаментозної терапії щодо запобігання 

коронарних ускладнень при ЦД є корекція факторів ризику – ГХ, дисліпідемії, 

гіперглікемії та ІР. Згідно рекомендацій Американської діабетичної асоціації 

[198], оптимальний АТ у хворих на ЦД не має перевищувати 130/80 мм рт. ст. 

При цьому у хворих на ЦД з ураженням нирок, що виявляється появою 

протеїнурії або мікроальбумінурії, необхідно прагнути до підтримки більш 

низьких цифр АТ, що не перевищують 125/75 мм рт. ст. Медикаментозне 

лікування у хворих на ЦД 2 типу має проводитися при показниках АТ 140/90 

мм рт. ст. і вище.  

Препаратами першого ряду при лікуванні АГ у хворих на діабет є: іАПФ, 

БРА II, β-блокатори, діуретики й АКК. Ефективність цих препаратів у 

запобіганні серцево-судинних подій доведена у великих рандомізованих 

контрольованих дослідженнях, що включали великі групи хворих на діабет: 

UKPDS 38, HOT (the Hypertension Optimal Treatment trial), SHEP (the Systolic 

Hypertension in the Elderly Program), Syst-EUR (the Systolic Hypertension in 

Europe trial), HOPE (Heart Outcomes Prevention Evaluation, MICROHOPE), LIFE 

(the Losartan Intervention For Endpoint Reduction in Hypertension study), ALLHAT 

(the Anti-hypertensive and Lipid-Lowering Treatment to Prevent Heart Attack Trial). 

Терапія всіх хворих на ЦД 2 типу з АГ повинна обов'язково включати іАПФ 

або БРА II.  

Препарати класу БРА II володіють унікальними метаболічними ефектами 

за впливом на вуглеводний і ліпідний обмін [199]. У невеликому дослідженні 

при 12-тижневому застосуванні телмісартану (80 мг/добу) було відзначено 

менш виражене зниження АТ, ніж у пацієнтів, які отримували валсартан (160 
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мг/добу) [200], проте в значно більшому рандомізованому контрольованому 

дослідженні телмісартан (80 мг/добу) перевищував валсартан (160 мг/добу) по 

антигіпертензивній активності [201]. Особливості фармакокінетики 

телмісартана дозволяють йому в дозі 80 мг/добу більш ефективно знижувати як 

САТ, так і ДАТ у ранкові години в порівнянні з валсартаном (160 мг/добу) 

[202].  

У зв’язку з суперечливими даними, нами була проведена оцінка 

ефективності застосування різних схем лікування шляхом визначення динаміки 

досліджуваних показників.  

У результаті рандомізації було сформовано дві підгрупи спостереження:  

1 підгрупа – 37 пацієнтів з ІХС та ЦД 2 типу, які отримували наступну 

терапію: 

 - валсартан у добовій дозі 160 мг; 

-аторвастатин 20 мг ввечері; 

- аспірин 75 мг ввечері;  

2 підгрупа – 38 пацієнтів з ІХС та ЦД 2 типу, які отримували наступну 

терапію: 

 - телмісартан у добовій дозі 40 мг; 

- аторвастатин 20 мг ввечері; 

- аспірин 75 мг ввечері. 

Усі хворі отримували комбіновану медикаментозну терапію з приводу 

наявної у них патології. Пацієнти з діабетом додатково до стандартної терапії 

отримували також цукрознижувальні препарати.  

Зведені дані про ефективність проведеної рандомізації наведені в таблиці 

5.1, з якої видно, що за середніми значеннями достовірних відмінностей між 

підгрупами не виявлено за всіма показниками (р>0,05), що засвідчує 

однорідність підгруп і дозволяє уникнути псевдопозитивних і 

псевдонегативних результатів. 
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Таблиця 5.1  

Зіставлення показників, що вивчалися, у дослідних підгрупах до 

лікування (M±m) 

Показники I підгрупа II підгрупа р 

САТ, мм рт. ст. 154,23±17,14 164,93±21,16 >0,05 

ДАТ, мм рт. ст. 94,16±10,08 86,81±9,74 >0,05 

ЧСС, уд./хв. 74,95±10,43 78,73±11,28 >0,05 

Пульс, уд./хв. 75,06±11,23 79,37±10,24 >0,05 

КДО, мл 120,71±6,87 128,25±7,19 >0,05 

КСО, мл 57,16±7,12 53,41±6,94 >0,05 

КДР, см 5,38±0,43 5,62±0,61 >0,05 

КСР, см 4,28±0,57 4,51±0,48 >0,05 

ФВ, % 51,43±7,09 50,16±8,04 >0,05 

ТЗСЛШ, см 1,29±0,04 1,29±0,06 >0,05 

ТМШП, см 1,23±0,03 1,25±0,05 >0,05 

ЛП, см 3,94±0,30 4,40±0,36 >0,05 

Аорта, см 2,98±0,28 3,51±0,33 >0,05 

Е, мм/с 0,58±0,12 0,59±0,13 >0,05 

А, мм/с 0,66±0,13 0,67±0,12 >0,05 

Е/А, од. 0,88±0,09 0,88±0,05 >0,05 

Інсулін, мкОД /мл 29,33±0,37 25,46±0,41 >0,05 

Глюкоза крові 

натщесерце, 

ммоль/л 

9,37±0,29 8,03±0,38 >0,05 
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HbA1c, % 11,38±0,26 9,93±0,31 >0,05 

НОМА, од 9,43±0,68 8,99±0,79 >0,05 

ЗХС, ммоль/л 5,93±0,10 5,21±0,09 >0,05 

ТГ, ммоль/л 1,92±0,08 1,76±0,07 >0,05 

ХС ЛПВЩ, 

ммоль/л 

0,88±0,04 0,93±0,03 >0,05 

ХС ЛПНЩ, 

ммоль/л 

3,11±0,08 2,94±0,06 >0,05 

ХС ЛПДНЩ, 

ммоль/л 

1,63±0,04 1,55±0,07 >0,05 

КА 3,41±0,08 3,26±0,07 >0,05 

ІМТ, кг/м2 23,65±0,19 25,73±0,16 >0,05 

PTX-3, нг/мл 6,03±0,48 5,89±0,51 >0,05 

Динаміка досліджуваних показників після лікування в обох підгрупах 

наведена у таблиці 5.2. 

Проведення лікування в обох підгрупах призвело до зниження АТ, як 

САТ, так і ДАТ; сприяло доброякісному ремоделюванню ЛШ; призводило до 

поліпшення діастолічної функції, а також мало виразний лікувальний ефект 

відносно показників ліпідного профілю. 

Порівняльний аналіз застосування різних терапевтичних схем виявляв 

вірогідне поліпшення діастолічної функції за рахунок збільшення 

співвідношення Е/А у 2 підгрупі після лікування порівняно з 1 підгрупою 

(р<0,05).  

Так, на тлі лікування у першій підгрупі Е/А збільшився на 31,15%, а у 2 

підгрупі – на 37,78% (р<0,05). 

Вірогідних відмінностей щодо таких показників, як ЧСС, пульс, ТЗСЛШ, 

розмір аорти, рівні інсуліну, HbA1c, глюкози крові, індексу ІР НОМА, КА та 
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ІМТ, за умов застосування різних терапевтичних схем, знайдено не було 

(р>0,05). 

 

Таблиця 5.2 

Динаміка досліджуваних показників під впливом терапії (M±m) 

 

 

Показники До лікування 

(n=75) 

Після лікування 

(n=75) 

р 

I підгрупа 

(n=37) 

II підгрупа 

(n=38) 

САТ,  

мм рт. ст. 

159,71±20,23 127,24±19,36 125,31±18,31 р1-2 < 0,05 

р1-3 < 0,05 

р2-3 > 0,05 

ДАТ, 

мм рт. ст. 

90,26±10,02 78,33±9,16 79,18±10,24 р1-2 < 0,05 

р1-3 < 0,05 

р2-3 > 0,05 

ЧСС,  

уд./хв. 

76,83±11,93 74,68±10,13 75,12±9,48 р1-2 > 0,05 

р1-3 > 0,05 

р2-3 > 0,05 

Пульс, 

уд./хв. 

76,65±13,60 73,96±9,71 74,32±10,63 р1-2 > 0,05 

р1-3 > 0,05 

р2-3 > 0,05 

КДО, мл 124,5±8,77 87,61±6,14 85,93±7,43 р1-2 < 0,05 

р1-3 < 0,05 

р2-3 > 0,05 

КСО, мл 55,24±6,75 41,16±5,29 40,98±4,97 р1-2 < 0,05 

р1-3 < 0,05 

р2-3 > 0,05 

КДР, см 5,44±0,58 4,32±0,36 4,18±0,29 р1-2 < 0,05 

р1-3 < 0,05 

р2-3 > 0,05 

КСР, см 4,35±0,51 3,19±0,21 3,21±0,16 р1-2 < 0,05 

р1-3 < 0,05 

р2-3 > 0,05 
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ФВ, % 49,71±6,23 56,14±5,12 57,61±6,18 р1-2 < 0,05 

р1-3 < 0,05 

р2-3 > 0,05 

ТЗСЛШ, см 1,29±0,03 1,26±0,04 1,23±0,03 р1-2 > 0,05 

р1-3 > 0,05 

р2-3 > 0,05 

ТМШП, см 1,24±0,03 1,19±0,02 1,18±0,04 р1-2 < 0,05 

р1-3 < 0,05 

р2-3 > 0,05 

ЛП, см 4,2±0,40 2,81±0,26 3,01±0,31 р1-2 < 0,05 

р1-3 < 0,05 

р2-3 > 0,05 

Аорта, см 3,21±0,28 3,06±0,17 3,09±0,21 р1-2 > 0,05 

р1-3 > 0,05 

р2-3 > 0,05 

Е, мм/с 0,57±0,12 0,66±0,04 0,69±0,05 р1-2 < 0,05 

р1-3 < 0,05 

р2-3 > 0,05 

А, мм/с 0,65±0,10 0,54±0,07 0,51±0,08 р1-2 < 0,05 

р1-3 < 0,05 

р2-3 > 0,05 

Е/А, од. 0,84±0,09 1,22±0,05 1,35±0,07 р1-2 < 0,05 

р1-3 < 0,05 

р2-3 < 0,05 

Інсулін, 

мкОД /мл 

27,16±0,48 25,93±0,39 26,17±0,41 р1-2 > 0,05 

р1-3 > 0,05 

р2-3 > 0,05 

Глюкоза 

крові 

натщесерце, 

ммоль/л 

 

7,19±0,31 

 

6,98±2,28 

 

6,74±0,32 

р1-2 > 0,05 

р1-3 > 0,05 

р2-3 > 0,05 

HbA1c, % 10,42±0,28 9,83±0,26 10,13±0,25 р1-2 > 0,05 

р1-3 > 0,05 

р2-3 > 0,05 

НОМА, од 8,87±0,71 8,56±0,43 8,62±0,51 р1-2 > 0,05 

р1-3 > 0,05 

р2-3 > 0,05 
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У першій підгрупі вірогідно знизились рівні САТ на 20,33%, ДАТ – на 

13,21%, КДО – на 29,63%, КСО – на 25,48%, КДР – на 20,58%, КСР – на 

26,66%, ТМШП – на 4,03%, ЛП – на 33,09%, А – на 16,93%, ЗХС – на 21,0%, ТГ 

– на 25,97%, ХС ЛПНЩ – на 21,36%, ХС ЛПДНЩ – на 56,68%, рівень РТХ-3 – 

на 32,15% та підвищились ФВ – на 12,93%, Е – на 15,78%, ХС ЛПВЩ – на 

51,64% (р<0,05) після запропонованої схеми лікування. 

У другій підгрупі вірогідно знизились рівні САТ на 21,54%, ДАТ – на 

12,28%, КДО – на 30,98%, КСО – на 25,81%, КДР – на 23,16%, КСР – на 

26,20%, ТМШП – на 4,84%, ЛП – на 28,33%, А – на 21,54%, ЗХС – на 20,62%, 

ЗХС, 

ммоль/л 

5,43±0,09 4,29±0,07 4,31±0,06 р1-2 < 0,05 

р1-3 < 0,05 

р2-3 > 0,05 

ТГ, ммоль/л 1,81±0,07 1,34±0,06 1,29±0,07 р1-2 < 0,05 

р1-3 < 0,05 

р2-3 > 0,05 

ХС ЛПВЩ, 

ммоль/л 

0,91±0,02 1,38±0,03 1,43±0,04 р1-2 < 0,05 

р1-3 < 0,05 

р2-3 > 0,05 

ХС ЛПНЩ, 

ммоль/л 

3,09±0,07 2,43±0,06 2,39±0,05 р1-2 < 0,05 

р1-3 < 0,05 

р2-3 > 0,05 

ХС ЛПДНЩ, 

ммоль/л 

1,57±0,03 0,68±0,04 0,73±0,05 р1-2 < 0,05 

р1-3 < 0,05 

р2-3 > 0,05 

КА 3,34±0,09 3,19±0,08 3,21±0,10 р1-2 > 0,05 

р1-3 > 0,05 

р2-3 > 0,05 

ІМТ, кг/м2 24,18±0,!4 21,64±0,15 22,73±0,17 р1-2 > 0,05 

р1-3 > 0,05 

р2-3 > 0,05 

PTX-3, нг/мл 5,94±0,57 4,03±0,31 3,98±0,27 р1-2 < 0,05 

р1-3 < 0,05 

р2-3 < 0,05 
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ТГ – на 28,73%, ХС ЛПНЩ – на 22,66%, ХС ЛПДНЩ – на 53,51%, рівень   

РТХ-3 – на 33,0% та підвищились ФВ – на 15,89%, Е – на 21,0%, ХС ЛПВЩ – 

на 57,14% (р<0,05) після запропонованої схеми лікування. 

Таким чином, обидві схеми лікування продемонстрували суттєвий вплив 

на досліджувані показники, що обумовило нормалізацію рівня АТ, ліпідного 

обміну у вигляді його потенціалу за рахунок зменшення проатерогенних та 

збільшення антиатерогенних фракцій; зменшенням порожнин і розмірів ЛШ на 

тлі покращення здатності до скорочення та зменшення проявів запалення у 

вигляді зниження рівнів PTX-3. 

Застосування в схемі терапії ІХС у хворих на ЦД 2 типу валсартану або 

телмісартану сприяє корекції клінічних показників, ліпідного обміну (рівень 

ліпопротеїдів високої щільності підвищився на 51,64% і 57,14%; рівні 

тригліцеридів зменшились на 25,97% і 28,73%, ліпопротеїдів низької щільності 

– на 21,36% і 22,66% , загального холестерину – на 21,0% і 20,62%, 

ліпопротеїдів дуже низької щільності – на 56,68% і 53,51% відповідно), 

пригнічення імунозапального процесу (знизився рівень пентраксину-3 на 

32,15% і 33,0%), збільшилась здатність міокарду до скорочення на 12,93% і 

15,89%, зменшились розміри лівого шлуночка та його порожнини (р<0,05). 

Порівняльний аналіз застосування різних схем лікування 

продемонстрував перевагу терапії з використанням валсартану лише щодо 

співвідношення E/A. Вірогідних відмінностей щодо інших показників знайдено 

не було, що засвідчує однакову ефективність застосування запропонованих 

схем лікування у хворих на ІХС та ЦД 2 типу. 
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АНАЛІЗ І УЗАГАЛЬНЕННЯ РЕЗУЛЬТАТІВ ДОСЛІДЖЕННЯ 

ІХС – одна з найбільш частих причин смертності населення в розвинених 

країнах світу, що обумовлює ту увагу, яку приділяють вивченню патогенезу 

ІХС. В Україні поширеність та захворюваність на ІХС щорічно зростає та 

займає 53,8 % серед хвороб системи кровообігу. Смертність від ІХС складає 

близько 650 на 100 тис. населення [203]. 

Вагомим фактором ризику при ІХС є ЦД, який став однією з провідних 

медико-соціальних проблем сучасного суспільства, що обумовлено високою 

захворюваністю і його поширеністю, частим виникненням хронічних мікро- і 

макросудинних ускладнень [204, 205]. 

ІХС у хворих на ЦД 2 типу зустрічається в 2-4 рази частіше, ніж серед 

людей того ж віку без діабету [206]. Основною причиною інвалідизації та 

смертності хворих на ЦД є ССЗ, у розвитку яких провідне значення має ІХС 

[207]. Слід зауважити, що 3 з 4 хворих на ЦД помирають від причин, пов'язаних 

з атеросклерозом, і в більшості випадків (75%), від ІХС. 

Поширеність ЦД в Україні складає 3041,6 на 100 тис. населення, а 

первинна захворюваність – 272,0 на 100 тис. населення [206]. І це є медико-

соціальною проблемою в плані серцево-судинної захворюваності, що потребує 

вдосконалення діагностичних підходів та обумовлює актуальність дослідження. 

Одним з патогенетичних механізмів атеросклерозу є генералізоване або 

хронічне запалення. Це підтверджують клінічні та експериментальні дані, які 

з'явилися в останні роки на базі визначення маркерів запалення [208]. Перш за 

все, вивчається питання щодо ролі запального компонента у розвитку 

атеросклерозу у хворих на ЦД 2 типу. 

Одним з нових маркерів імунного запалення є пентраксин-3, який 

надмірно експресується в ендотеліальних і гладком'язових клітинах, моноцитах 

і макрофагах, які є компонентами судинної стінки і атеросклеротичної бляшки 

[209]. 
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РТХ-З, відомий також як фактором некрозу пухлини індукований ген 14, 

що відноситься до суперсімейства пентраксинів, до якого входять класичні 

короткі пентраксини CRP і сироватковий P-компонент амілоїду, довгий 

пентраксін РТХ-4 і група нейрональних пентраксинів. Його роль при 

атеросклерозі поки не з'ясована. Однак деякі наукові дослідження свідчать про 

підвищену секрецію РТХ-З у хворих на ІХС [210]. Іншими дослідниками були 

представлені дані про те, що підвищена його експресія пов'язана з гострим 

коронарним синдромом, а високі плазмові рівні РТХ-З є предикторами 

несприятливих клінічних результатів у пацієнтів з серцевою недостатністю  

[211]. Проте, досі не вивчена патогенетична роль РТХ-З і у розвитку ІХС у 

хворих на ЦД 2 типу, що потребує проведення подальших досліджень у цьому 

напрямку. 

У результаті проведених досліджень встановлено достовірне підвищення 

рівня PTX-3 у всіх хворих на ІХС в порівнянні з групою контролю. Так, рівень 

PTX-3 у контрольній групі склав 1,18±0,54 нг/мл, що на 65,40% менше, ніж у 

хворих на ІХС, де значення цього показника дорівнювало 3,41±0,68 нг/мл 

(р<0,05).  

У хворих за умов поєднаного перебігу ІХС та ЦД 2 типу рівень PTX-3 на 

80,14% вищий, ніж у осіб контрольної групи та складає 5,94±0,57 нг/мл 

(р<0,05).  

Проведений порівняльний аналіз продемонстрував вірогідне збільшення 

рівня PТX-3 на 57,41% у хворих на ІХС за умови наявності ЦД 2 типу, що 

засвідчує активацію запального маркеру РТХ-3, який може вважатися 

предиктором поєднаного перебігу [182–186]. 

Отримані нами дані відповідають результатам інших дослідників. У 

роботі Haibo L. [212] було проведено обстеження 596 пацієнтів (467 чоловіка, 

129 жінок, середній вік 65,9±8,1 років), за результатами якого було 

встановлено, що РTХ-3 є запальним предиктором ІХС. Рівень РТХ-3 у хворих 

на ІХС склав 3,12±0,63 нг/мл, що було вище, ніж у контрольній групі. 
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У рамках дослідження The Cardiovascular Health Study (CHS), що 

проводилося Національним інститутом серця, легенів та крові, було обстежено 

5888 чоловіків та жінок віком 65 років. PТX3 асоціювався з ССЗ і смертністю, а 

його концентрація була вищою у групах хворих на стабільну стенокардію 

(p<0,001), а також у хворих, що перенесли ІМ (p=0,005) та ішемічний інсульт 

(p≤0,001), ніж у контрольній групі [213]. 

Нами проводилась оцінка рівня РТХ-3 у хворих на ІХС з супутнім ЦД 2 

типу в залежності від давності ЦД 2 типу. Серед хворих на ІХС ЦД 2 типу 

тривалістю до 5 років мали 19 осіб, тривалістю від 5 до 10 років – 38 осіб і 18 

страждали на ЦД 2 типу протягом 10 років і більше. 

 Найвищий рівень РТХ-3 встановлено у хворих на ІХС з найбільшою 

тривалістю ЦД 2 типу (більше 10 років), де значення цього показника 

дорівнювало 9,43±0,41 нг/мл (р<0,05), достовірних відмінностей між рівнями 

досліджуваного маркера у пацієнтів з тривалість діабету 5 років та від 5 до 10 

років встановлено не було (р>0,05), а значення цього показника складало 

5,91±0,32 нг/мл і 6,73±0,46 нг/мл відповідно.  

Рівень РТХ-3 у хворих на ІХС та ЦД 2 типу тривалістю більше 10 років 

був вище на 28,63% і 37,33%, ніж у пацієнтів із давністю ЦД 2 типу від 5 до 10 

років та менше 5 років відповідно (р<0,05). 

Підтверджують одержані вище результати дані кореляційного аналізу: 

рівень РТХ-3 у сироватці крові мав сильний прямий зв’язок із давністю ЦД 2 

типу більше 10 років (r=0,76; p<0,05) і зв'язок середньої сили з тривалістю 

діабету від 5 до 10 років (r=0,42; p<0,05). 

Отже, стає очевидним той факт, що існує суттєвий взаємозв’язок між 

давністю ЦД 2 типу та активацією імунного запалення у хворих на ІХС. 

Нами також проводилась оцінка вмісту РТХ-3 у залежності від клінічного 

перебігу ЦД 2 типу у хворих на ІХС за ступенями важкості та компенсації ЦД 2 

типу. Слід зазначити, що легка форма ЦД 2 типу характеризувалася 

можливістю компенсації процесу дієтою та наявністю тільки неважких 

ускладнень (ретинопатія 1 стадії, нефропатія 1 стадії, транзиторна нейропатія). 
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Серед осіб основної групи легку форму ЦД мали 16 пацієнтів. Середня ступінь 

ЦД 2 типу була встановлена у 41 хворого з можливою компенсацією 

вуглеводного обміну за допомогою таблетованих цукрознижуючих препаратів 

та наявними ускладненнями: ретинопатія 1 чи 2 стадії, транзиторна нейропатія. 

Важкий ступінь ЦД 2 типу діагностовано у 18 пацієнтів і він характеризувався 

важкими ускладненнями: ретинопатією 3 стадії, нефропатією 2 чи 3 стадії, 

важкими проявами периферичної чи вегетативної нейропатії, енцефалопатією. 

Метод досягнення компенсації був індивідуальним – дієта, таблетовані 

цукрознижуючі препарати, інсулінотерапія.  

Аналіз вмісту РТХ-3 у сироватці крові хворих на ІХС та ЦД 2 типу 

продемонстрував достовірне підвищення цього показника відповідно до 

погіршення клінічного перебігу діабету. Так, рівень РТХ-3 у сироватці крові 

пацієнтів з легким ступенем ЦД 2 типу склав 4,89±0,41 нг/мл, у пацієнтів із 

діабетом середнього ступеня значення цього показника було більше на 31,51% і 

дорівнювало 7,14±0,35 нг/мл (р<0,05), а у осіб з важким ступенем рівень РТХ-3 

збільшився на 40,94%, ніж у пацієнтів із легким ступенем (р<0,05). Оцінюючи 

отримані результати, достовірної різниці між рівнями РТХ-3 у хворих із 

середнього та важким ступенями нами не знайдено (р>0,05). 

Наступним фрагментом дослідження було визначення пентраксинемії 

залежно від ступеня компенсації ЦД 2 типу у хворих на ІХС. Ступінь 

компенсації ЦД 2 типу встановлювали за рівнем HbAlc.  

Параметри понять «компенсований», «субкомпенсований» і 

«декомпенсований» ЦД оцінювали наступним чином. Повна компенсація 

вуглеводного обміну характеризувалася відсутністю спраги, частого 

сечовипускання, симптомів гіпоглікемії. У хворого добре загальне самопочуття, 

рівний настрій, достатньо високий рівень фізичної та інтелектуальної 

активності, рівні глюкози в крові натще і після їжі нормальні, глюкоза в сечі 

відсутня. Рівень HbAlc не перевищував 7%.  

Субкомпенсований вуглеводний обмін характеризувався відсутністю 

скарг, характерних для ЦД, наявністю хорошого самопочуття, відсутністю 
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гіпоглікемічних реакцій, рівенем глюкози в крові натще до 8,5 ммоль/л, після 

їжі – до 10 ммоль/л, HbAlc – не вище 9%, а глюкоза в сечі – до 5% від цукрової 

цінності їжі. Про декомпенсацію вуглеводного обміну свідчили скарги, властиві 

ЦД, показники глікемії більш високі натще і після прийому їжі, HbAlc вище 9%, 

втрата глюкози з сечею більше 5% вуглеводної цінності їжі. 

Сформовано такі підгрупи спостереження серед хворих на ІХС: до 1 

підгрупи увійшло 20 осіб з компенсованим ЦД 2 типу, до 2 підгрупи увійшло 

18 пацієнтів з субкомпенсованим ЦД 2 типу, а до 3 підгрупи – 37 хворих. Рівні 

РТХ-3 у сироватці крові хворих на ІХС з компенсованом та субкомпенсованим 

ЦД 2 типу достовірно не відрізнялись і склали 5,01±0,36 нг/мл і 5,96±0,44 нг/мл 

відповідно (р>0,05). Проте, у пацієнтів із некомпенсованим діабетом рівень 

РТХ-3 в сироватці крові склав 11,03±0,31 нг/мл і був на 54,58% та 45,97% вище, 

ніж осіб із компенсованом та субкомпенсованим ЦД 2 типу відповідно (р<0,05). 

Проведений кореляційний аналіз продемонстрував наявність прямих 

зв’язків середньої сили між рівнем РТХ-3 та ЦД 2 типу середнього ступеня 

важкості (r=0,57; р<0,05) та субкомпенсованим діабетом (r=0,57; р<0,05), 

сильних зв’язків між рівнем РТХ-3 та ЦД важкого ступеня (r=0,83; р<0,05) та 

некомпенсованим ЦД (r=0,89; р<0,05). 

Таким чином, виразність імунного запалення у хворих на ІХС, що 

обумовлена підвищеною концентрацією РТХ-3 у сироватці крові, залежала за 

результатами нашого дослідження від багатьох факторів, а саме, наявності ЦД 

2 типу, тривалості діабетичного анамнезу, ступеня клінічного перебігу та 

декомпенсації ЦД 2 типу. 

Згідно з наступною задачею дослідження хворі були розподілені на 

підгрупи в залежності від клінічної форми ІХС: стабільна стенокардія, ПІКС та 

дифузний кардіосклероз. Серед хворих основної групи стабільна стенокардія 

зустрічалась у 13 хворих, що склало 17,3%, ПІКС – у 18 хворих (24%), 

дифузний кардіосклероз – у 44 хворих (58,7%). 

У хворих групи порівняння розподіл за клінічними формами ІХС 

відбувався наступним чином: стабільна стенокардія зустрічалась у 8 хворих, що 
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склало 26,7%, післяінфарктний кардіосклероз – у 8 хворих (26,7%), дифузний 

кардіосклероз – у 14 хворих (46,6%).  

У результаті проведеного дослідження встановлено, що у хворих на ІХС з 

супутнім ЦД 2 типу було визначено рівень пентраксинемії в залежності від 

клінічного варіанту ІХС. 

У хворих з ПІКС рівень РТХ-3 в сироватці крові склав 5,68±0,51 нг/мл 

(р<0,05). У хворих на стабільну стенокардію рівень РТХ-3 склав 6,18±0,49 

нг/мл (р<0,05). У хворих на дифузний кардіосклероз рівень РТХ-3 склав 

4,92±0,47 нг/мл (р<0,05) [186–188]. 

Визначалась вірогідна відмінність рівня РТХ-З у хворих на стабільну 

стенокардію та у хворих на дифузний кардіосклероз, що зумовлено більш 

виразною активацією імунного запалення.  

Про це йдеться мова у роботі Karakas M.F. [214], де було оцінено зв'язок 

між рівнем PTX-3 і тяжкістю ішемічної хвороби серця у 161 пацієнта зі 

стабільною стенокардією, а також в роботі Morishita T. [215], де було проведено 

обстеження 163 хворих на стабільну стенокардію і оцінювалися зв'язки рівня 

плазматичного пентраксину-3 та цукровим діабетом. 

Цікаво, що результати японського дослідженні P2367 свідчать про 

позитивну діагностичну функцію PTX-3 саме у хворих на стабільну 

стенокардію [216]. 

У хворих на ІХС без ЦД 2 типу рівень пентраксинемії в залежності від 

клінічного варіанту ІХС було визначено наступним чином: у пацієнтів з ПІКС 

рівень РТХ-3 в сироватці крові склав 3,76±0,51 нг/мл (р<0,05). У хворих на 

стабільну стенокардію рівень РТХ-3 склав 4,18±0,39 нг/мл (р<0,05). У хворих 

на дифузний кардіосклероз рівень РТХ-3 склав 2,34±0,48 нг/мл (р<0,05). 

Розподіл РТХ-З мало такий самий характер, як у хворих на ЦД 2 типу, так 

і у хворих без ЦД 2 типу. 

Отримані нами дані відповідають результатам інших дослідників. В 

рамках дослідження The Cardiovascular Health Study (CHS), що проводилося 

Національним інститутом серця, легенів та крові, було обстежено 5888 
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чоловіків та жінок віком 65 років. PТX-3 асоціювався з серцево-судинними 

захворюваннями і смертністю, а його концентрація була вищою у групах 

хворих на стабільну стенокардію (p<0,001), а також у хворих, що перенесли 

інфаркт міокарду (p=0,005), ніж у групі хворих на дифузний кардіосклероз 

[217]. 

Отримані дані підтверджені кореляційним аналізом, за результатами 

якого встановлено сильний кореляційний зв'язок між рівнем РТХ-3 та 

стабільною стенокардією (r=0,81; р<0,05). 

Діагностична роль PТX-3 у хворих з серцево-судинною патологією у світі 

активно вивчається, проте вже сьогодні можна вважати PТX-3 новим маркером, 

який буде застосовуватися для підвищення ефективності діагностики у хворих 

за умов коморбідного перебігу ІХС та ЦД 2 типу. 

На наш погляд, враховуючи асоціацію ЦД 2 типу зі змінами ліпідного та 

вуглеводного профілю, що призводять до збільшення частоти виникнення 

кардіоваскулярних ускладнень у хворих на ІХС [189], доцільним було вивчення 

особливостей ліпідного та вуглеводного обмінів у хворих на ІХС за наявності 

супутнього ЦД 2 типу. 

У групі хворих з ІХС у поєднанні з ЦД 2 типу рівень глюкози натще 

склав 7,19±0,31 ммоль/л, а у групі хворих з ІХС без діабету – 4,37±0,08 ммоль/л 

(р<0,05). Рівень інсуліну натще склав 27,16±0,48 мкОд/мл у хворих першої 

групи і був достовірно вищий за рівень інсуліну натще у хворих другої – 

8,32±0,21 мкОд/мл (р<0,05). У першій групі відзначалися вищі значення рівня 

глікозильованого гемоглобіну, ніж у другій групі – 10,42±0,28% та  4,68±0,25% 

відповідно (р<0,05). При визначені індексу НОМА були отримані дані про 

достовірне його підвищення у хворих першої групи (8,87±0,71) у порівнянні з 

другою групою (1,67±0,25) (р<0,05) [190–192]. 

Аналіз показників ліпідного профілю характеризувався підвищенням 

рівня ХС ЛПНЩ (3,09±0,07 ммоль/л у порівнянні з 2,67±0,06 ммоль/л), ХС 

ЛПДНЩ (1,57±0,03 ммоль/л у порівнянні з 1,14±0,02 ммоль/л) (р>0,05); 

підвищенням рівня ТГ (1,81±0,07 ммоль/л у порівнянні з 1,58±0,04 ммоль/л 
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відповідно), та зниженням рівня ХС ЛПВЩ (0,91±0,02 ммоль/л у порівнянні з 

1,51±0,03 ммоль/л відповідно) (р<0,05) у хворих з ІХС та ЦД 2 типу у 

порівнянні з хворими без діабету [193–196]. 

Враховуючи асоціацію маркерів хронічного запалення з метаболічними 

показниками у хворих на  ІХС та ЦД 2 типу, нами було визначено 

взаємозв’язок між РTХ-3 та показниками вуглеводного та ліпідного обмінів у 

наших хворих.  

За даними проведеного кореляційного аналізу було виявлено наявність 

прямих цільних вірогідних зв’язків між рівнем РTХ-3 та рівнями глюкози 

(r=0,41; p<0,05), інсуліну (r=0,36; p<0,05), індексу НОМА (r=0,89; p<0,05), 

рівнем ТГ (r=0,74; p<0,05) та зворотніх – з ХС ЛПВЩ (r= - 0,54; p<0,05). 

У багатоетнічному дослідженні Університету Вермонтського медичного 

коледжу серед 2838 хворих підвищення рівню PТX-3 позитивно асоціювався з 

віком (р<0,045), ожирінням (р<0,045), рівнем інсуліна (р<0,045), систолічним 

артеріальним тиском (р<0,045), CRP (р<0,045) і товщиною каротидної інтіми-

медії (р<0,045) [218]. 

Отримані дані у різних популяціях мають різний характер, проте вже 

сьогодні можна вважати PТX-3 новим маркером, що буде застосовуватися для 

підвищення ефективності діагностики у хворих за умов коморбідного перебігу 

ІХС та ЦД 2 типу. 

Отже, метаболічні порушення у хворих на ІХС та ЦД 2 типу 

проявляються гіперінсулінемією, гіперглікемією, гіпертригліцеридємією, 

підвищенням ступеню інсулінорезистентності, зниженням рівня ХС ЛПНЩ та 

зменшенням рівня ХС ЛПВЩ. 

Дослідження особливостей морфо-функціональних змін серця та стану 

вінцевих артерій у хворих на ІХС з коморбідним ЦД 2 типу проводилось 

залежно від показників РТХ-3 у сироватці крові: так до першої підгрупи 

увійшли хворі на ІХС з коморбідним ЦД 2-го типу та вмістом РТХ-3 у 

сироватці крові менше 5,03 нг/мл (n=39); до другої – більше 5,03 нг/мл (n=36). 
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За результатами нашого дослідження стан кардіогемодинаміки у хворих 

на ІХС із коморбідним ЦД 2 типу залежав від показників вмісту PTX-3. У 

підгрупі хворих на ІХС та ЦД 2 типу з показником PTX-3 вище 5,03 нг/мл 

відзначались вірогідно вищі значення КДО, КСО, КДР, КСР та нижча ФВ.  

Так, КДО у хворих першої підгрупи дорівнював 107,71±9,13 мл, що на 

23,77% менший, ніж у пацієнтів другої підгрупи, де значення цього показника 

складало 141,29±8,4 мл (р<0,05). КСО вище на 19,83% у хворих другої підгрупи 

(61,32±7,1 мл проти 49,16±6,4 мл) (р<0,05), КДР – 24,39%, КСР – 23,01%, а ФВ, 

навпаки, нижча в осіб другої підгрупи на 17,95% (44,81±6,28% проти 

54,61±6,17%) (р<0,05) [197].  

Достовірних відмінностей щодо показників САТ, ДАТ, ЧСС, пульсу, 

ТЗСЛШ, ТМШП, ЛП, розміру аорти, діастолічної функції (Е, А, Е/А) залежно 

від вмісту у сироватці крові PTX-3 у хворих на ІХС та ЦД 2 типу встановлено 

не було (р>0,05). 

Про це також йдеться мова у роботі К. В. Базаєвої [219], яка провела 

обстеження 323 хворих на ХСН і оцінювала зв'язки показників плазматичного 

РТХ-3 та ФВ ЛШ – вміст у сироватці крові PTX-3 був значно більшим у хворих 

зі зменшеною ФВ ЛШ, ані ж у хворих зі збереженою ФВ ЛШ. 

Виявлені нами закономірності знайшли також підтвердження у 

результатах кореляційного аналізу. Встановлені прямі кореляційні зв’язки між 

вмістом у сироватці крові PTX-3 та КДО (r=0,86; р<0,05), КСО (r=0,74; р<0,05), 

КДР (r=0,81; р<0,05), КСР (r=0,47; р<0,05), ЛГВА (r=0,83; р<0,05) та зворотній 

зв’язок із ФВ (r= -0,39; р<0,05) свідчать про активацію асептичного запалення з 

одночасним збільшенням об’ємів і порожнин ЛШ у хворих на ІХС з 

коморбідним ЦД 2 типу.  

У нашій роботі також оцінено особливості ураження вінцевих артерій.  

У хворих другої підгрупи частіше зустрічалось ураження ЛГВА, ніж у 

хворих першої підгрупи (ВШ=2,042, 95% DI [1,024-4,071], χ2 = 4,196; р=0,041) 

[197]. Це твердження також знайшло відображення у кореляційному аналізі: 

рівень РТХ-3 мав сильний прямий зв'язок з ЛГВА (r=0,83; р<0,05). 
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Таким чином, нами встановлено, що за умов активації імунного 

запалення (збільшення вмісту PTX-3 у сироватці крові) у хворих на ІХС з 

коморбідним ЦД 2 типу відбувається структурна перебудова серця за рахунок 

збільшення розмірів та порожнин ЛШ, зниження здатності міокарда до 

скорочення. 

У хворих на ІХС з коморбідним ЦД 2 типу активація імунного запалення 

асоційована з ураженням ЛГВА. 

Отримана нами інформація відповідає результатам інших дослідників. В 

рамках дослідження, проведеного в Азербайджані на 92-х хворих у віці 44-73 

років зі стабільною стенокардією навантаження II-III функціонального класу 

[220] виявлено тісний взаємозв'язок між морфологічним станом уражених 

вінцевих артерій серця і показників РТХ-3. 

У турецькому дослідженні, проведеному на 95-ти пацієнтах, з՚ясовували 

зв'язок вмісту PTX-3 з вінцевим атеросклерозом у пацієнтів, які перенесли 

коронарну ангіографію [221]. Вміст PTX-3 у сироватці крові в інтактних 

артеріях становив 110,40±48,11 пг/мл, у випадках односудинного ураження –

132,35±32,96 пг/мл, 2-х судин – 142,57±55,88 пг/мл, 3-х судин – 156,07±50,53 

пг/мл і у хворих з ураженням 4-х судин – 160,50±30,41 пг/мл. 

Таким чином, у хворих на ІХС з коморбідним ЦД 2 типу погіршується 

структурно-функціональний стан міокарду (збільшення КДО та КСО, КДР і 

КСР, зменшення ФВ) внаслідок негативного впливу активованого системного 

запалення з одночасним збільшенням вмісту у сироватці крові РТХ-3, а між 

збільшенням вмісту у сироватці крові РТХ-3 та ураженням ЛГВА у хворих на 

ІХС з коморбідним ЦД 2 типу є прямий сильний кореляційний зв'язок (r=0,83; 

р<0,05) – чим більший вміст пентраксину-3, тим тяжчі ураження ЛГВА.  

Головним напрямком медикаментозної терапії щодо запобігання 

коронарних ускладнень при ЦД є корекція факторів ризику – ГХ, дисліпідемії, 

гіперглікемії та ІР. Згідно рекомендацій Американської діабетичної асоціації 

[198], оптимальний АТ у хворих на ЦД не має перевищувати 130/80 мм рт. ст. 

При цьому у хворих на ЦД з ураженням нирок, що виявляється появою 
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протеїнурії або мікроальбумінурії, необхідно прагнути до підтримки більш 

низьких цифр АТ, що не перевищують 125/75 мм рт. ст. Медикаментозне 

лікування у хворих на ЦД 2 типу має проводитися при показниках АТ 140/90 

мм рт. ст. і вище.  

Препаратами першого ряду при лікуванні АГ у хворих на діабет є: іАПФ, 

БРА II, β-блокатори, діуретики й АКК. Ефективність цих препаратів у 

запобіганні серцево-судинних подій доведена у великих рандомізованих 

контрольованих дослідженнях, що включали великі групи хворих на діабет: 

UKPDS 38, HOT (the Hypertension Optimal Treatment trial), SHEP (the Systolic 

Hypertension in the Elderly Program), Syst-EUR (the Systolic Hypertension in 

Europe trial), HOPE (Heart Outcomes Prevention Evaluation, MICROHOPE), LIFE 

(the Losartan Intervention For Endpoint Reduction in Hypertension study), ALLHAT 

(the Anti-hypertensive and Lipid-Lowering Treatment to Prevent Heart Attack Trial). 

Терапія всіх хворих на ЦД з АГ повинна обов'язково включати іАПФ або БРА 

II.  

Препарати класу БРА II володіють унікальними метаболічними ефектами 

за впливом на вуглеводний і ліпідний обмін [199]. У невеликому дослідженні 

при 12-тижневому застосуванні телмісартану (80 мг/добу) було відзначено 

менш виражене зниження АТ, ніж у пацієнтів, які отримували валсартан (160 

мг/добу) [200], проте в значно більшому рандомізованому контрольованому 

дослідженні телмісартан (80 мг/добу) перевищував валсартан (160 мг/добу) по 

антигіпертензивній активності [201]. Особливості фармакокінетики 

телмісартана дозволяють йому в дозі 80 мг/добу більш ефективно знижувати як 

САТ, так і ДАТ у ранкові години в порівнянні з валсартаном (160 мг/добу) 

[202].  

У зв’язку з суперечливими даними, нами була проведена оцінка 

ефективності застосування різних схем лікування шляхом визначення динаміки 

досліджуваних показників.  

У результаті рандомізації було сформовано дві підгрупи спостереження:  



112 
 

1 підгрупа – 37 пацієнтів з ІХС та ЦД 2 типу, які отримували наступну 

терапію: 

 - валсартан у добовій дозі 160 мг; 

-аторвастатин 20 мг ввечері; 

- аспірин 75 мг ввечері;  

2 підгрупа – 38 пацієнтів з ІХС та ЦД 2 типу, які отримували наступну 

терапію: 

 - телмісартан у добовій дозі 40 мг; 

- аторвастатин 20 мг ввечері; 

- аспірин 75 мг ввечері. 

Усі хворі отримували комбіновану медикаментозну терапію з приводу 

наявної у них патології. Пацієнти з діабетом додатково до стандартної терапії 

отримували також цукрознижувальні препарати.  

Нами встановлено, що за середніми значеннями достовірних відмінностей 

між підгрупами не виявлено за всіма показниками (р>0,05), що засвідчує 

однорідність підгруп і дозволяє уникнути псевдопозитивних і 

псевдонегативних результатів. 

Проведення лікування в обох підгрупах призвело до зниження АТ, як 

САТ, так і ДАТ; сприяло доброякісному ремоделюванню ЛШ; призводило до 

поліпшення діастолічної функції, а також мало виразний лікувальний ефект 

відносно показників ліпідного профілю. 

Порівняльний аналіз застосування різних терапевтичних схем виявляв 

вірогідне поліпшення діастолічної функції за рахунок збільшення 

співвідношення Е/А у 2 підгрупі після лікування порівняно з 1 підгрупою 

(р<0,05).  

Так, на тлі лікування у першій підгрупі Е/А збільшився на 31,15%, а у 2 

підгрупі – на 37,78% (р<0,05). 

Вірогідних відмінностей щодо таких показників, як ЧСС, пульс, ТЗСЛШ, 

розмір аорти, рівні інсуліну, HbA1c, глюкози крові, індексу ІР НОМА, КА та 
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ІМТ, за умов застосування різних терапевтичних схем, знайдено не було 

(р>0,05). 

У першій підгрупі вірогідно знизились рівні САТ на 20,33%, ДАТ – на 

13,21%, КДО – на 29,63%, КСО – на 25,48%, КДР – на 20,58%, КСР – на 

26,66%, ТМШП – на 4,03%, ЛП – на 33,09%, А – на 16,93%, ЗХС – на 21,0%, ТГ 

– на 25,97%, ХС ЛПНЩ – на 21,36%, ХС ЛПДНЩ – на 56,68%, рівень РТХ-3 – 

на 32,15% та підвищились ФВ – на 12,93%, Е – на 15,78%, ХС ЛПВЩ – на 

51,64% (р<0,05) після запропонованої схеми лікування. 

У другій підгрупі вірогідно знизились рівні САТ на 21,54%, ДАТ – на 

12,28%, КДО – на 30,98%, КСО – на 25,81%, КДР – на 23,16%, КСР – на 

26,20%, ТМШП – на 4,84%, ЛП – на 28,33%, А – на 21,54%, ЗХС – на 20,62%, 

ТГ – на 28,73%, ХС ЛПНЩ – на 22,66%, ХС ЛПДНЩ – на 53,51%, рівень РТХ-

3 – на 33,0% та підвищились ФВ – на 15,89%, Е – на 21,0%, ХС ЛПВЩ – на 

57,14% (р<0,05) після запропонованої схеми лікування. 

Таким чином, обидві схеми лікування продемонстрували суттєвий вплив 

на досліджувані показники, що обумовило нормалізацію рівня АТ, ліпідного 

обміну у вигляді його потенціалу за рахунок зменшення проатерогенних та 

збільшення антиатерогенних фракцій; зменшенням порожнин і розмірів ЛШ на 

тлі покращення здатності до скорочення та зменшення проявів запалення у 

вигляді зниження рівнів PTX-3. 

Застосування в схемі терапії ІХС у хворих на ЦД 2 типу валсартану або 

телмісартану сприяє корекції клінічних показників, ліпідного обміну (рівень 

ліпопротеїдів високої щільності підвищився на 51,64% і 57,14%; рівні 

тригліцеридів зменшились на 25,97% і 28,73%, ліпопротеїдів низької щільності 

– на 21,36% і 22,66% , загального холестерину – на 21,0% і 20,62%, 

ліпопротеїдів дуже низької щільності – на 56,68% і 53,51% відповідно), 

пригнічення імунозапального процесу (знизився рівень пентраксину-3 на 

32,15% і 33,0%), збільшилась здатність міокарду до скорочення на 12,93% і 

15,89%, зменшились розміри лівого шлуночка та його порожнини (р<0,05). 
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Порівняльний аналіз застосування різних схем лікування 

продемонстрував перевагу терапії з використанням валсартану лише щодо 

співвідношення E/A. Вірогідних відмінностей щодо інших показників знайдено 

не було, що засвідчує однакову ефективність застосування запропонованих 

схем лікування у хворих на ІХС та ЦД 2 типу. 
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ВИСНОВКИ 

1. У дисертаційній роботі представлено теоретичне узагальнення та 

нове вирішення одного з актуальних питань сучасної внутрішньої медицини – 

оптимізація діагностики та лікування ішемічної хвороби серця у хворих з 

супутнім цукровим діабетом 2 типу на підставі визначення патогенетичної ролі 

пентраксину-3 у формуванні клінічних, кардіогемодинамічних, 

глюкометаболічних та імунозапальних порушень. 

2. У хворих на ішемічну хворобу серця та цукровий діабет 2 типу 

рівень пентраксину-3 склав 5,94±0,57 мг/мл, що на 57,41% вище (р<0,05), ніж у 

пацієнтів без діабету та залежав від клінічного варіанту ішемічної хвороби 

серця, а саме, у пацієнтів із післяінфарктним кардіосклерозом рівень 

пентраксину-3 склав 3,76±0,51 нг/мл (р<0,05), із стабільною стенокардією – 

4,18±0,39 нг/мл (р<0,05), із дифузним кардіосклерозом – 2,34±0,48 нг/мл 

(р<0,05). Рівні пентраксину-3 у хворих на стабільну стенокардію були 

достовірно вищими, ніж у хворих на дифузний та післяінфарктний 

кардіосклероз, що зумовлено більш виразною активацією імунного запалення. 

3. Перебіг ішемічної хвороби серця та цукрового діабету 2 типу при 

рівні пентраксину-3 у сироватці крові більше 5,94±0,57 мг/мл супроводжується 

порушеннями вуглеводного та ліпідного обмінів, що підтверджено прямими 

кореляційними зв'язками між рівнем пентраксину-3 та рівнями глюкози (r=0,41; 

р<0,05), інсуліну (r=0,36; р<0,05), індексу НОМА (r=0,89; р<0,05), 

тригліцеридів (r=0,74; р<0,05) та зворотнім зв'язком з холестерином 

ліпопротеїдів високої щільності (r= - 0,54; р<0,05). 

4. При коморбідній патології ішемічної хвороби серця та цукрового 

діабету 2 типу концентрація пентраксину-3 пов'язана зі структурно-

функціональними порушеннями серця та ступенем стенозу коронарних артерій: 

пентраксин-3 з кінцевим діастолічний об’ємом (r=0,86; р<0,05), з кінцевим 

систолічним об’ємом (r=0,74; р<0,05), з кінцевим діастолічний розміром 
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(r=0,81; р<0,05), з кінцевим систолічним розміром (r=0,47; р<0,05), з ураженням 

лівої головної вінцевої артерії (r=0,83; р<0,05) та фракцією викиду (r= - 0,39; 

р<0,05). 

5. Метаболічні порушення у хворих на ішемічну хворобу серця та 

цукровий діабет 2 типу проявляються гіперінсулінемією (рівень інсуліну вище 

на 69,37%), гіперглікемією (рівень глюкози вище на 39,22%), 

гіпертригліцеридемією (рівень тригліцеридів вище на 12,71%), збільшенням 

ступеня інсулінорезистентності на 81,17% та зменшенням рівня холестерину 

ліпопротеїдів низької щільності на 13,59%, що асоційовано зі збільшенням 

рівня пентраксину-3 більше 5,94±0.57 мг/мл (p<0.05). За умов активації 

імунного запалення у зазначених хворих відбувається структурна перебудова 

серця за рахунок збільшення розмірів та порожнин лівого шлуночка (кінцевого 

діастолічного об’єму на 23,77%, кінцевого систолічного об’єму на 19,83%, 

кінцевого діастолічного розміру на 24,39%, кінцевого систолічного розміру на 

23,01%), зниження здатності міокарда до скорочення на 17,95% (p<0.05). 

6. Застосування обох схем лікування (з використанням комбінації 

валсартану в добовій дозі 160 мг, аторвастатину 20 мг, аспірину 75 мг або 

телмісартану у добовій дозі 40 мг з тими самими комбінаціями) призвело до 

нормалізації рівня артеріального тиску, показників ліпідного обміну, 

зменшення порожнин і розмірів лівого шлуночка на тлі покращення здатності 

міокарда до скорочення та зменшення проявів запалення у вигляді зниження 

рівнів пентраксину-3 та не визначило переваги жодної з них. 
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ПРАКТИЧНІ РЕКОМЕНДАЦІЇ 

1. У хворих на ішемічну хворобу серця та цукровий діабет 2 типу 

рекомендовано враховувати варіант клінічного перебігу ішемічної хвороби 

серця шляхом оцінки рівня пентраксину-3 у сироватці крові. 

2. Визначення рівня пентаксину-3 рекомендується використовувати з 

метою оцінки метаболічних порушень у пацієнтів з ішемічною хворобою серця 

та супутнім цукровим діабетом 2 типу. 

3. Рекомендується використовувати у схемах терапії валсартан у 

добовій дозі 160 мг або телмісартан у добовій дозі 40 мг внаслідок виразного 

позитивного впливу на показники ліпідного обміну та структурно-

функціональний стан міокарда у хворих на ішемічну хворобу серця за умов 

коморбідного перебігу з цукровим діабетом 2 типу. 
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Додаток А 

Список публікацій здобувача: 

 

Наукові праці, в яких опубліковані основні наукові результати 

дисертації: 

1. Pavlo G. Kravchun, Olga I. Kadykova, Dmitry G. Molotiagin. Сhanges in 

pentraxin-3 level and its interaction with metabolic indices in patients with coronary 

artery disease and type 2 diabetes mellitus. Wiadomości Lekarskie. 2019; tom 

LXXII, nr 2: р.181-185 (Здобувачем проведено відбір хворих, статистичне 

опрацювання та аналіз отриманих результатів, оформлено статтю, 

підготовлено її до друку). 

2. Кравчун П.Г., Кадикова О.І., Молотягін Д.Г. Діагностичне значення 

пентраксину-3 та зв’язок з клінічними варіантами ішемічної хвороби серця у 

хворих з супутнім цукровим діабетом 2 типу. Буковинський медичний вісник. 

2019; Т. 23, № 4 (92): с.80-85 (Здобувачем проведено відбір хворих, 

статистичне опрацювання та аналіз отриманих результатів, оформлено 

статтю, підготовлено її до друку). 

3. Кравчун П.Г., Кадикова О.І., Молотягін Д.Г. Особливості 

кардіогемодинаміки та ураження коронарних артерій у хворих на ішемічну 

хворобу серця із супутнім цукровим діабетом 2 типу залежно від активності 

імунного запалення. Львівський клінічний вісник. 2020; №1(29): с. 39-44 

(Здобувачем проведено відбір хворих, статистичне опрацювання та аналіз 

отриманих результатів, оформлено статтю, підготовлено її до друку). 

4. Молотягін Д.Г. Ефективність застосування різних схем лікування у 

хворих на ішемічну хворобу серця та цукровий діабет 2 типу. Український 

журнал медицини, біології та спорту. 2020; Т. 5, №3 (25): с.208-214. 

5. Спосіб оцінки метаболічних порушень у хворих на ішемічну хворобу 

серця в поєднанні з цукровим діабетом 2 типу за рівнем пентраксину-3: пат. на 

корисну модель № 132550 Україна: МПК G01N 33/48 (2006.01). № u2018 



148 
 

11123; заяв. 12.11.2018; опубл. 25.02.2019, Бюл. № 4. 4 с. (Здобувачем 

запропоновано ідею, проведено клініко-інструментальне обстеження пацієнтів, 

аналіз та узагальнення результатів, розроблено та оформлено заявку). 

6. Спосіб визначення варіантів клінічного перебігу ішемічної хвороби 

серця в поєднанні з цукровим діабетом 2 типу: пат. на корисну модель № 

143491 Україна: МПК G01N 33/48 (2006.01). № u2020 01988; заяв. 23.03.2020; 

опубл. 27.07.2020, Бюл. № 14. 4 с. (Здобувачем проведено обстеження хворих, 

аналіз даних, розробку формули корисної моделі, підготовка опису корисної 

моделі для експертизи). 

Наукові праці, які засвідчують апробацію матеріалів дисертації: 

7. Молотягин Д.Г., Кудрявцев А.А. К вопросу диагностической 

значимости пентраксина-3 как маркера хронического воспаления у больных с 

кардиальной патологией и коморбидностью. «Научные достижения и 

открытия современной молодёжи»: сборник работ международной научно-

практической конференци (г.Пенза, 17 февраля 2017г.), Пенза (Россия), 2017, 

с.1373-1375. (Здобувач здійснив відбір тематичних хворих, підготовку тез до 

друку). 

8. Молотягін Д.Г. Пентраксин-3 як маркер розвитку і прогнозу хронічної 

серцевої недостатності у хворих на цукровий діабет 2 типу. «Інновації в 

медицині»: матеріали 86-ї науково-практичної конференції студентів та 

молодих вчених із міжнародною участю (м.Івано-Франківськ, 23-24 березня 

2017р.) Івано-Франківськ, 2017, с.122. 

9. Молотягин Д.Г., Лучко Н.О. Пентраксин-3 как предиктор развития 

хронической сердечной недостаточности у больных с метаболическим 

синдромом. «Метаболический синдром и другие категории дисметаболизма в 

различных областях медицины»: материалы республиканской научно-

практической конференции (г.Ташкент, 13 апреля 2017г.), Ташкент 

(Узбекистан), 2017, с. 99-100. (Здобувач здійснив аналіз впливу пентраксину-3 у 

хворих з метаболічним синдромом, підготовку тез до друку). 

10. Molotiagin D., Krapivko S., Mayorova M. Pentraxin-3 as inflammation 
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marker in patients with cardiovascular diseases. «Профілактична медицина 

сьогодні: внесок молодих спеціалістів»: матеріали науково-практичної 

конференції (м.Харків, 24 травня 2018р.), Харків, 2018, с.74. (Здобувач провів 

аналіз впливу пентраксину-3, підготовку тез до друку). 

11. Molotiagin D., Krapivko S., Mayorova M. Pentraxin-3 as marker of 

development and forecast of chronic heart failure in patients with diabetes mellitus 

type 2. «Профілактична медицина сьогодні: внесок молодих спеціалістів»: 

матеріали науково-практичної конференції (м.Харків, 24 травня 2018р.), 

Харків, 2018, с.77. (Здобувач здійснив аналіз впливу пентраксину-3 у хворих на 

цукровий діабет, підготовку тез до друку). 

12. Молотягин Д.Г., Крапивко С.А., Кудрик Е.А. Значение пентраксина-3 

как маркера хронического воспаления у больных с ишемической болезнью 

сердца и сахарным диабетом 2 типа. Терапевтический вестник Узбекистана, 

№3, 2018. Тезисы международного форума терапевтов «Инновационные 

методы диагностики и лечения в практике терапевта» (г.Ташкент, 13–14 

ноября 2018г.), 2018, с.34. (Здобувач провів аналіз впливу пентраксину-3 у 

хворих на ішемічну хворобу серця та цукровий діабет, підготовку тез до 

друку). 

13. Молотягін Д.Г., Дрокін А.В., Кравченко М.Ю. Характер змін рівня 

пентраксину-3 у хворих на ішемічну хворобу серця. Збірник тез міжвузівської 

конференції молодих учених та студентів «Медицина третього тисячоліття» 

(м.Харків, 30 січня 2019р.), Харків, 2019, с. 133-134. (Здобувач здійснив відбір 

тематичних хворих, провів клініко-інструментальні дослідження, 

статистичну обробку даних, підготовку тез до друку). 

14. Молотягін Д.Г., Дрокін А.В., Кравченко М.Ю. Характер змін рівня 

пентраксину-3 у хворих на ішемічну хворобу серця та цукровий діабет 2 типу. 

«Досягнення та перспективи експериментальної і клінічної ендокринології»: 

Матеріали науково-практичної конференції з міжнародною участю 

(Вісімнадцяті Данилевські читання), (м.Харків, 28 лютого 2019р. - 1 березня 

2019р.), Харків, 2019, с.86. (Здобувач здійснив відбір тематичних хворих, 
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провів клінічне дослідження, підготовку тез до друку). 

15. Молотягін Д.Г., Боровик К.М., Дрокін А.В., Кравченко М.Ю. 

Особливості вуглеводного обміну у хворих на ішемічну хворобу серця за 

наявності супутнього цукрового діабету 2 типу. «Актуальні питання сучасної 

медицини»: матеріали XVI міжнародної наукової конференції студентів, 

молодих вчених та спеціалістів (м.Харків, 28-29 березня 2019р.), Харків, 2019, 

с.177-178. (Здобувач здійснив аналіз показників вуглеводного обміну у хворих на 

ішемічну хворобу серця та цукровий діабет, підготовку тез до друку). 

16. Молотягін Д.Г., Дрокін А.В., Кравченко М.Ю. Взаємозв’язок рівня 

пентраксину-3 з показниками вуглеводного обміну у хворих на ішемічну 

хворобу серця та цукровий діабет 2 типу. «BIMCO 2019»: матеріали 

буковинського міжнародного медико-фармацевтичний конгресу студентів і 

молодих учених (м.Чернівці, 2-5 квітня 2019р.), Чернівці, 2019, с.179. 

(Здобувач здійснив аналіз та порівняння показників вуглеводного обміну у 

хворих на ішемічну хворобу серця та цукровий діабет, підготовку тез до 

друку). 

17. Молотягін Д.Г. Взаємозв’язок рівня пентраксину-3 з показниками 

ліпідного обміну у хворих на ішемічну хворобу серця та цукровий діабет 2 

типу. «Ювілейні терапевтичні читання. Клінічна та профілактична медицина: 

досвід та нові напрямки розвитку»: матеріали науково-практичної конференції 

з міжнародною участю, присвяченої 100-річчю від дня народження академіка 

Л.Т. Малої (м.Харків, 11-12 квітня 2019р.), Харків, 2019, с.167. (Здобувач 

здійснив аналіз та порівняння показників ліпідного обміну у хворих на ішемічну 

хворобу серця та цукровий діабет, підготовку тез до друку). 

18. Молотягін Д.Г., Друмова Г.А., Купіна М.В., Подгорна К.А. 

Особливості ліпідного обміну у хворих на ішемічну хворобу серця за 

наявності супутнього цукрового діабету 2 типу. «Актуальні питання 

внутрішньої медицини»: матеріали III науково-практичної 

кардіоревматологічної конференції (м.Одеса, 7-8 травня 2019р.), Одеса, 2019, 

с.41-42. (Здобувач здійснив аналіз показників ліпідного обміну у хворих на 
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ішемічну хворобу серця та цукровий діабет, підготовку тез до друку). 

19. Молотягин Д.Г., Шапаренко А.В. Связь показателей липидного 

обмена и уровня пентраксина-3 у больных с ишемической болезнью сердца и 

сопутствующим сахарным диабетом 2 типа. «Future Perspectives of Science and 

Education»: материалы I международной дистанционной научно-практической 

конференции студентов и молодых учёных, посвящённой Году молодёжи 

республики Казахстан (г.Актобе, 16-17 мая 2019г.), Актобе (Казахстан), 2019, 

с. 80-81. (Здобувач здійснив аналіз показників ліпідного обміну, провів оцінку 

рівня пентраксина-3, статистичну обробку отриманих даних, оформлення 

тез до друку). 

20. Молотягін Д.Г., Кадикова О.І. Зв’язок пентраксину-3 з клінічними 

варіантами ішемічної хвороби серця у хворих з супутнім цукровим діабетом 2 

типу. Збірник тез міжвузівської конференції молодих учених та студентів 

«Медицина третього тисячоліття» (м.Харків, 20-22 січня 2020р.), Харків, 2020, 

с. 144-145. (Здобувач здійснив відбір тематичних хворих, статистичну 

обробку отриманих даних, оформлення тез до друку). 

21. Молотягін Д.Г. Діагностичне значення пентраксину-3 та зв’язок з 

клінічними варіантами ішемічної хвороби серця у хворих на цукровий діабет 2 

типу. «Досягнення та перспективи експериментальної і клінічної 

ендокринології»: матеріали щорічної науково-практичної конференції з 

міжнародною участю Дев’ятнадцяті Данилевські читання (м.Харків, 27-28 

лютого 2020р.), Харків, 2020, с.120.  

22. Молотягін Д.Г., Орел Н.Ю. Features of lipid exchange for coronary artery 

disease and comorbid type 2 diabetes mellitus patients. «Інновації в медицині та 

фармації»: матеріали 89-тої науково-практичної конференції студентів та 

молодих вчених з міжнародною участю (м.Івано-Франківськ, 26-28 березня 

2020р.), Івано-Франківськ, 2020, с.82-83. (Здобувачем виконано клінічне 

обстеження пацієнтів, статистична обробка отриманих даних, оформлення 

тез до друку). 

23. Molotiagin D., Orel N. Character of changes in pentraxin-3 levels in 
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patients with coronary artery disease. International Scientific Interdisciplinary 

Conference (ISIC) for medical students and young scientists, abstract book 

(Kharkiv, 8-9 October 2020), Kharkiv, 2020. Р.80-81. (Здобувач здійснив відбір 

тематичних хворих, провів клініко-інструментальні дослідження, підготовку 

тез до друку). 

24. Молотягін Д.Г., Орел Н.Ю. Ефективність застосування різних схем 

лікування у хворих на ішемічну хворобу серця та артеріальну гіпертензію на 

тлі цукрового діабету 2 типу. 81st Lviv Young Scientists International 

Conference, abstract book (м.Львів, 21-23 жовтня 2020р.), Львів, 2020, с.77-78. 

(Здобувач провів оцінку схем лікування, статистичну обробку отриманих 

даних, оформлення тез до друку). 

25. Molotiagin D., Krapivko S. Features of carbohydrate exchange in patients 

with coronary artery disease in the presence of accompanying diabetes melitus type 

2. «Неінфекційні захворювання: ключові чинники, що впливають на якість та 

тривалість життя»: матеріали наукового симпозiуму з міжнародною участю 

(м.Харків, 04 листопада 2020 р.), Харків, 2020, с. 191. (Здобувачем сформовано 

групи, проведено клінічне обстеження пацієнтів, аналіз отриманих даних 

лабораторного дослідження, статистичну обробку даних, підготовлено тези 

до друку). 

26. Molotiagin D., Kadykova О. The nature of pentraxin-3 level changes in 

patients with coronary artery disease and diabetes melitus type 2. «Неінфекційні 

захворювання: ключові чинники, що впливають на якість та тривалість 

життя»: матеріали наукового симпозiуму з міжнародною участю (м.Харків, 04 

листопада 2020 р.), Харків, 2020, с. 192. (Здобувачем проведено клініко-

інструментальне дослідження, статистична обробка даних, підготовка тез 

до друку). 
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Додаток Б 

Відомості про апробацію результатів дисертації 

1. Науково-практична конференція присвячена пам’яті академіка Л.Т. 

Малої з нагоди 98-річниці з дня народження (м.Харків, 13 січня 2017р.) – 

доповідь; 

2. Международная научно-практическая конференция «Научные 

достижения и открытия современной молодёжи» (г.Пенза, 17 февраля 2017г.) – 

публікація тез;  

3. 86-а Науково-практична конференція студентів та молодих вчених 

із міжнародною участю «Інновації в медицині» (м.Івано-Франківськ, 23-24 

березня 2017р.) – публікація тез; 

4. Республиканская научно-практическая конференция 

«Метаболический синдром и другие категории дисметаболизма в различных 

областях медицины» (г.Ташкент, Узбекистан, 13 апреля 2017г.) – публікація 

тез; 

5. Науково-практична конференція присвячена пам’яті академіка Л.Т. 

Малої з нагоди 99-річниці з дня народження (м.Харків, 12 січня 2018р.) – 

доповідь; 

6. Науково-практична конференція «Профілактична медицина 

сьогодні: внесок молодих спеціалістів» (м.Харків, 24 травня 2018р.) – 

публікація тез; 

7. Международный форум терапевтов «Инновационные методы 

диагностики и лечения в практике терапевта» (г.Ташкент, Узбекистан, 13–14 

ноября 2018г.) – публікація тез; 

8. Щорічна науково-практична конференція аспірантів, присвячена 

100-річчю з дня народження акад. Л.Т. Малої «Актуальні питання діагностики 

та лікування внутрішніх хвороб» (м.Харків, 05 грудня 2018р.) – доповідь; 
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9. Науково-практична конференція, присвячена пам’яті академіка Л.Т. 

Малої з нагоди 100-річниці з дня народження (м.Харків, 15 січня 2019р.) – 

доповідь; 

10. Міжвузівська конференція молодих учених та студентів «Медицина 

третього тисячоліття» (м.Харків, 30 січня 2019р.) – публікація тез; 

11. Науково-практична конференція з міжнародною участю 

«Досягнення та перспективи експериментальної і клінічної ендокринології» 

(Вісімнадцяті Данилевські читання) (м.Харків, 28 лютого 2019р. – 1 березня 

2019р.) – публікація тез; 

12. XVI Міжнародна наукова конференція студентів, молодих вчених 

та спеціалістів "Актуальні питання сучасної медицини" (м.Харків, 28-29 

березня 2019р.) – публікація тез; 

13. Буковинський міжнародний медико-фармацевтичний конгрес 

студентів і молодих учених, BIMCO 2019 (м.Чернівці, 2-5 квітня 2019р.) – 

публікація тез; 

14. Науково-практична конференція з міжнародною участю: «Ювілейні 

терапевтичні читання. Клінічна та профілактична медицина: досвід та нові 

напрямки розвитку», присвячена 100-річчю від дня народження академіка Л.Т. 

Малої (м.Харків, 11-12 квітня 2019р.) – публікація тез; 

15. III Науково-практична кардіоревматологічна конференція 

«Актуальні питання внутрішньої медицини» (м.Одеса, 7-8 травня 2019р.) – 

публікація тез; 

16. I Международная дистанционная научно-практическая 

конференция студентов и молодых учёных «Future Perspectives of Science and 

Education», посвящённая Году молодёжи республики Казахстан (г.Актобе, 

Казахстан, 16-17 мая 2019г.) – публікація тез; 

17. Науково-практична конференція, присвячена пам’яті академіка Л.Т. 

Малої з нагоди 101-річниці з дня народження (м.Харків, 14 січня 2020р.) – 

доповідь; 
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18. Міжвузівська конференція молодих вчених та студентів "Медицина 

третього тисячоліття" (м.Харків, 20-22 січня 2020р.) – стендова доповідь та 

публікація тез; 

19. Щорічна науково-практична конференція з міжнародною участю 

«Досягнення та перспективи експериментальної і клінічної ендокринології» 

(Дев’ятнадцяті Данилевські читання) (м.Харків, 27-28 лютого 2020р.) – 

публікація тез; 

20. 89-та Науково-практична конференція студентів та молодих вчених 

з міжнародною участю "Інновації в медицині та фармації" (м.Івано-Франківськ, 

26-28 березня 2020р.) – публікація тез; 

21. International scientific interdisciplinary conference-2020 (ISIC-2020) 

(м.Харків, 8-9 жовтня 2020р.) – стендова доповідь та публікація тез; 

22. 81st Lviv Young Scientists International Conference – 81st LYSICon 

(м.Львів, 21-23 жовтня 2020р.) – стендова доповідь та публікація тез; 

23. Науковий симпозiум з міжнародною участю «Неінфекційні 

захворювання: ключові чинники, що впливають на якість та тривалість життя» 

(м.Харків, 04 листопада 2020р.) – публікація тез. 

 


	ОГЛЯД ЛІТЕРАТУРИ
	1.1. Ішемічна хвороба серця у поєднанні з цукровим діабетом 2 типу: медико-соціальні аспекти розвитку, особливості патогенезу та перебігу.
	Пентраксини представляють собою велике сімейство білків, які характеризуються C-кінцевим доменом пентраксина з п'ятьма субодиницями. Всі ці білки є реагентами гострої фази, що секретуються у відповідь на активацію Toll-подібного рецептора (TLR) або пр...
	Пентраксин-3 секретується в багатьох тканинах, особливо макрофагами і дендритними клітинами.
	Він може зв'язуватися з P-селектином ендотеліальної поверхні в місці запалення. Нещодавно було продемонстровано, що пентраксин-3 відіграє плейотропну активність при ССЗ.
	ФНП та ІЛ підсилюють транскрипцію пентраксина-3 в клітинах різних типів (тобто ендотеліальних клітинах, фагоцитах, клітинах гладких м'язів, фібробластах і гліальних клітинах), що беруть участь в атерогенезі. Взаємодіючи з численними лігандами, пентрак...
	Експериментальні дані вказують на корисну роль пентраксина-3 у формуванні атеросклеротичної бляшки. Дослідження на тваринах показали захисну роль передачі сигналів PTX-3 при ішемічному/реперфузійному пошкодженні і серцевій недостатності. Таким чином, ...
	Розглянемо біологічні властивості пентраксина-3 при ССЗ і можливості пентраксина-3 діяти як про- так і протизапальними шляхами.
	Примітки: CRP – С-реактивний білок; SAP – сироватковий амілоїдний компонент P; PTX – пентраксин.
	Рис. 1.1. Пентраксин-3 і вроджений імунітет

