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В статье рассмотрены патогенетические факторы развития, коморбидных артериальной гипертензии и 
сахарного диабета 2 типа. Исследовано влияние адипоцитокинов и провоспалительных интерлейкинов 
на прогрессирование метаболических нарушений у пациентов с артериальной гипертензией и сахарным 
диабетом 2 типа в зависимости от массы тела. Установлена тесная патогенетическая связь между повы-
шением массы тела, дисбалансом адипоцитокинов (оментина, висфатина) и провоспалительными интер-
лейкинами. Полученные результаты необходимо рассматривать как неблагоприятный фактор течения 
сочетанных артериальной гипертензии и сахарного диабета 2 типа, который способствует прогрессирова-
нию инсулинорезистентности, атеросклероза и утяжеляет состояние пациентов с сочетанной патологией. 
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Постановка проблемы. Сердечно-сосуди-
стая заболеваемость является одной из 

важнейших медико-социальных проблем совре-
менности вследствие ее значительной и растущей 
распространенности. Артериальная гипертензия 
(АГ) является наиболее распространенным за-
болеванием сердечно-сосудистой системы (ССС) 
[1,  с.  125-139]. По данным Украинской ассоциа-
ции кардиологов, распространенность АГ в попу-
ляции колеблется в пределах 30-40% [2, с. 24-25]. 
Прогноз течения АГ определяется прежде всего, 
наличием и степенью тяжести поражения орга-
нов-мишеней, длительности течения и наличия 
сопутствующей п атологии [3, с. 23-34]. Наруше-
ние углеводного обмена проявляются у 20-30% 
больных АГ, а повышенное артериальное давле-
ние (АД) фиксируется в 50-80% больных сахар-
ным диабетом (СД). До 70% больных СД умирают 
от инфаркта миокарда, инсульта, сердечной н 
едостаточности [4, с. 307-310].

К общим патогенетическим механизмам раз-
вития АГ и СД 2 типа относятся инсулиноре-
зистентность (ИР), ожирение и компенсаторная 
гиперинсулинемия, которая, в свою очередь, 
стимулирует выработку факторов роста (тром-
боцитарный, инсулиноподобный, фактор роста 
фибробластов), что ведет к пролиферации глад-
комышечных клеток и фибробластов и, в ре-
зультате, к вазоконстрикции, повышению АД 
[5, с. 600-605]. Доказана роль процессов иммун-
ного воспаления и значимость активации про-
воспалительных цитокинов в патогенезе АГ, 
атеросклероза, ремоделирования миокарда и 
прогрессировании кардиоваскулярной патологии. 
Несмотря на это, актуальным является поиск но-
вых звеньев в патогенезе коморбидных АГ и СД 
2 типа [6, с. 3133-3140].

Анализ последних исследований и публика-
ций. Сочетанное течение АГ и сахарного диабета 
СД 2 типа, является компонентом метаболиче-
ского синдрома [7, с. 963-975]. Одной из главных 

причин увеличения частоты СД 2 типа при АГ 
является возросшая среди населения распро-
страненность избыточной массы тела и ожире-
ния [8, с. 61-65]. Проспективные исследования у 
мужчин и женщин доказали взаимосвязь ожире-
ния и СД 2 типа [9, с. 754-762]. Почти 90% боль-
ных СД 2 типа имеют ожирение, которое при-
знано важнейшим модифицируемым фактором 
риска диабета [10,  с.  175-180; 11,  с.  2959-2971]. 
Риск развития СД 2 типа возрастает по мере на-
растания массы тела, увеличения степени и дли-
тельности ожирения [12, с. 143-148; 13, с. 23-34].  
В настоящее время нет единого мнения о ме-
ханизмах патологического накопления жировой 
ткани [14, с. 963-975; 15, с. 771-776]. 

В последнее время доказана роль в развитии 
и прогрессировании сочетанного течения АГ и СД 
2 типа дисбаланса гормонально-метаболических 
факторов [16, с. 19-1920]. Адипоцитокины (адипо-
нектин, резистин, висфатин, оментин и.т.п.), ко-
торые экспрессируются жировой тканью, могут 
оказывать как про-, так и противовоспалитель-
ные эффекты, запуская каскад реакций, кото-
рые либо способствуют прогрессированию пато-
логического процесса в миокарде, или наоборот 
«сдерживают» его [17, с. 38-44]. При висцераль-
ном ожирении инсулинорезистентность является 
ведущим патогенетическим дефектом в развитии 
атеросклеротических поражений, реализуясь че-
рез дислипидемию, нарушения углеводного об-
мена. Известно, что некоторые адипокины, такие 
как оментин, являются основными регуляторами 
резистентности к инсулину и прямыми посредни-
ками эндотелиальной дисфункции [18, с. 96-102]. 
В редких исследованиях было обнаружено, что 
оментин усиливает усвоение глюкозы, стимули-
рованное инсулином. В нескольких клинических 
исследованиях показано, что уровень оментина 
в сыворотке крови значительно снижен у паци-
ентов с СД и ожирением [19, с. 195-202]. В экс-
периментальных исследованиях на крысах было 
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выявлено уменьшение кальцификации аорты и 
обратное развитие гипертрофии миокарда при 
повышении уровня оментина в сыворотке крови 
у больных ИБС [20, с. 186-193], что представляет 
интерес в изучении этого вопроса.

Выделение нерешенных ранее частей общей 
проблемы. Следует отметить, что на сегодняш-
ний день в клинических исследованиях отсут-
ствует комплексный анализ влияния гормональ-
но-метаболических факторов и ассоциированных 
с ними метаболических нарушений на прогрес-
сирование сочетанного течения АГ и СД 2 типа.

В последние годы были получены данные о 
высоком риске кардиоваскулярных осложнений 
у больных АГ и СД 2 типа, а наличие провос-
палительного статуса и дислипидемии у этих 
пациентов влияет на прогрессирование атреро-
склеротического поражения сосудистого русла, 
что представляет интерес для изучения.

Формулирование целей статьи. Рассмотреть 
особенности метаболических нарушений (ИР, 
дислипидемия, гликемия, ожирение и иммунное 
воспаление) и их влияние на прогрессирование 
АГ в сочетании с СД 2 типа. 

Определить прогностическую роль адипоки-
нового и интерлейкинового дисбаланса на тече-
ние заболевания АГ в сочетании с СД 2 типа во 
взаимосвязи с метаболическими факторами про-
грессирования заболевания у пациентов с комор-
бидностью АГ и СД 2 типа. 

Изложение основного материала. Обследо-
вано 83 пациента с АГ II стадии и 2-й степени 
(41  мужчина и 42 женщины). Средний возраст 
пациентов составил 55,4±5,3 года. Пациенты раз-
делены на группы: 1-я группа (п=39) пациенты 
с АГ без СД 2 типа; 2-я группа (п=44) с соче-
танным течением АГ и СД 2 типа. Контрольная 
группа (n=20) была максимально сопоставима по 
возрасту и полу к обследуемым больным.

Диагностику АГ проводили согласно рекомен-
дациям Европейского общества по АГ и Европей-
ского общества кардиологов (ESH/ESC, 2013), а 
также Украинской ассоциации кардиологов по 
профилактике и лечению АГ (2013). Диагноза 
абдоминального ожирения (АО) устанавливался 
на основании критериев принятых ВООЗ (1997), 
проводили антропометрические измерения с рас-
четом индекса массы тела (ИМТ) и степени ожи-
рения согласно критериям IDF (2015). Диагноз СД 
2 типа устанавливали согласно общих рекомен-
даций Европейской Ассоциации по изучению СД 
(EASD, 2013). Критериями включения в иссле-
дование был субкомпенсированный диабет: гли-
кемия натощак не выше 8,5 ммоль/л, постпран-
диальная гипергликемия не выше 11 ммоль/л и 
уровень HbA1с не выше 9%.

Уровень оментина и висфатина определяли 
методом иммуноферментного анализа с помощью 
набора реагентов «BioVendor» (Чешская Респу-
блика). Содержание фактора некроза опухолей – 
альфа (ФНО-α) и С-реактивного протеина (СРП) 
исследовали иммуноферментным методом с набо-
ром реагентов «DRG» (США). Содержание ИЛ-1b, 
ИЛ-6 в сыворотке крови определяли методом им-
муноферментного анализа с использованием на-
боров «Протеиновый контур» (С. Петербург).

Исследование липидного обмена: содержа-
ние общего холестерина (ОХ) в сыворотке крови, 

липопротеидов высокой плотности (ХСЛПВП), 
триглицеридов (ТГ) определяли энзиматиче-
ским колориметричеким методом с использова-
нием наборов «Human» (Германия). Содержание 
холестерина в составе липопротеидов низкой 
плотности (ХСЛПНП) определяли по формуле 
Friedewald W.T.: ХСЛПНП (ммоль/л) = ОХС – 
– (ХСЛПВП + ТГ/2,22). 

Концентрацию глюкозы крови натощак (ГКН) 
и инсулина в сыворотке крови определяли имму-
ноферментным методом с использованием набо-
ров DRG (США). Для определения толерантности 
к глюкозе проводили пероральный глюкозотоле-
рантный тест.

Уровень гликозилированого гемоглобина 
(HbA1c) в цельной крови проводили с использо-
ванием тест-системы фирмы «Реагент» (Украи-
на). Индекс инсулинорезистентности (HOMA-IR) 
рассчитывали по формуле: НОМА-IR = инсулин, 
(инсулин натощак (мкЕД/мл) х глюкоза натощак 
(ммоль/л)/22,5. При индексе HOMA-IR>2.77 па-
циентов считали инсулинрезистентными.

Статистическая обработка результатов иссле-
дований осуществлялась с помощью пакета про-
грамм Statistica-8.0. 

 Пациенты с ИМТ в пределах 18,5-24,9 кг/м2 
(5 больных) выявлены в группе с изолированным 
течением АГ, ожирение ІІІ степени (ИМТ боль-
ше 40,0 кг/м2) наблюдалось у одного пациента с 
АГ и у 7 больных с сочетанным течением с СД 
2 типа. Преимущественное большинство пациен-
тов с изолированным и сочетанным течением за-
болевания (62,4% и 53,4% соответственно) были с 
ИМТ в пределах 30–34,9 кг/м2. При этом, среди 
пациентов с АГ ИМТ 30–34,9 кг/м2 превалиро-
вали мужчины (64,5%), а с ИМТ 35–39,9 кг/м2 и 
больше – женщины (75,4%).

Анализ изменений висфатина в сыворотке 
крови у пациентов с изолированным и сочетан-
ным течением заболевания установил увеличе-
ние уровня висфатина в обеих группах пациентов 
в сравнении с контролем, наиболее выраженная 
гипервисфатинемия наблюдалась у пациентов с 
сочетанным течением АГ и СД типа 2 (р<0,05) 
и положительно коррелировал с индексом  
HOMA-IR (r=0,46; p<0,05), содержанием ТГ 
(r=0,48; p<0,05), уровнем глюкозы (r=0,48; 
p<0,05), ИМТ (r=0,46; p<0,05) и НbA1c (r=0,44; 
p<0,05), что указывает на его участие в форми-
ровании ИР и влиянии на углеводный и липид-
ный обмен.

В 2-х обследованных группах наблюдалось 
достоверное повышение уровня ФНО-α в сыво-
ротке крови в сравнении с контрольной группой 
(р<0,05). Наибольшее увеличение показателя в 
2,7 раза (р<0,001) наблюдалось при сочетании 
АГ и СД 2 типа. Уровень СРП в сыворотке крови 
превышал контрольные значения в обеих груп-
пах обследованных больных (р<0,05). Наибольшее 
увеличение (в 1,9 раз) наблюдалось у пациентов 
с сочетанным течением АГ и СД 2 типа (р<0,05) 
и коррелировал с ИМТ (r=0,42; р<0,05), уров-
нем ГКН (r=0,46; р<0,001), уровнем ТГ (r=0,44; 
р<0,05), индексом HOMA-IR (r=0,46; р<0,001).

Установлено, что уровень висфатина повы-
шался в линейной прогрессии с ИМТ у пациентов 
с сочетанным течением заболевания, что может 
рассматриваться как маркер прогрессирования 
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атеросклеротического поражения сосудов у па-
циентов с АГ и СД 2 типа (табл. 1). 

Концентрация уровня оментина в сыворотке 
крови была достоверно ниже у пациентов с соче-
танной патологией в 1,4 раза в сравнении с паци-
ентами с АГ (p<0,001). Отмечена обратная кор-
реляционная взаимосвязь между содержанием 
оментина в плазме крови и показателями САД 
(г=-0,64; р<0,05), ДАД (г=-0,62; р<0,001), ИМТ 
(r=-0,44; р<0,05), уровнем ТГ (г=-0,48; р<0,001), 
СРП (г=-0,42; р<0,001), ФНО-альфа (г=-0,38; 
р<0,001). Положительная корреляционная взаи-
мосвязь установлена между уровнем оментина и 
содержанием ХС ЛПВП (г=0,52; р<0,001). Уста-
новлена обратная связь между уровнем оментина 
и глюкозы (г=-0,44; р<0,05), индексом HOMA-IR 
(г=-0,48; р<0,001), что говорит о участии оменти-
на в прогрессировании метаболических наруше-
ний и развитии атеросклероза у пациентов с АГ 
в сочетании с СД 2 типа. 

При анализе иммунометаболических показа-
телей в группах обследованных больных наблю-
далось достоверное увеличение уровня ФНО-α 
в сыворотке крови в сравнении с контрольной 
группой (р<0,05). Наибольшее увеличение пока-
зателя в 4,1 раза (р<0,05) наблюдалось при со-
четании АГ и СД 2 типа. 

Таблица 2
Показатели уровня интерлейкинов  
у пациентов обследованных групп

Показатели ед. 
измерения

Контроль 
(n=20)

АГ 
(n=39)

АГ+СД 
2 типа (n=44)

ИЛ-1β, пг/мл 33,4±5,2 88,3±6,5* 94,5±9,6*/# 
ИЛ-6, пг/мл 20,1±1,2 34,5±3,5* 37,2±4,1*/#

* Р<0,05 – достоверность различий в сравнении с группой 
контроля;
# Р<0,05 – достоверность различий в сравнении с пациен-
тами третьей группы

У всех обследованных больных имело место 
достоверное повышение уровня ИЛ-1β относи-
тельно контрольной группы (р<0,05) (табл.  2), 
наиболее выражено у пациентов с сочетанным 
течением АГ и СД 2 типа (р<0,05). Выявлены 

отрицательные статистически значимые взаи-
мосвязи с оментином (r=-0.38, p<0,01) и поло-
жительные с висфатином (r=0.46, p<0,01), что 
связано со стимуляцией синтеза белков острой 
фазы воспаления.

Определена отрицательная корреляционная 
связь между показателями ИЛ-6 и оментином 
(r=-0.44, p<0,01) и положительная с показателя-
ми висфатина (r=0,48, p<0,01), что подтверждает 
антиатерогенный характер оментина и проате-
рогенный характер висфатина. Положительная 
корреляционная связь с ИМТ (r=0,44; p <0,01), 
говорит о повышении активности показателей 
иммунного воспаления c увеличением степени 
ожирения, что способствует прогрессированию 
метаболических нарушениях и инсулинорези-
стентности у пациентов с АГ и СД 2 типа.

Выводы из данного исследования и перспек-
тивы. Изучены особенности проявления дисба-
ланса адипоцитокинов и интерлейкинов у обсле-
дованных пациентов. Доказано, что они наиболее 
выражены у пациентов с сочетанным течением 
АГ и СД 2 типа. 

Установлено, что для коморбидного течения 
АГ и СД 2 типа, характерна гипооментинемия, 
гипервисфатинемия и повышение провоспали-
тельных интерлейкинов. Все проявления мета-
болических нарушений резко возратают с повы-
шением ИМТ. 

Патогенические связи между дисбалансом 
адипоцитокинов и провоспалительными интер-
лейкинами, необходимо рассматривать как не-
благоприятный фактор течения, сочетанных АГ 
и СД 2 типа, который способствует прогресси-
рованию инсулироноезистентности и развитию 
атеросклероза. 

 В дальнейшем планируется увеличение вы-
боки исследованных групп пациентов, будут уч-
тены такие факторы как гендерные особенности, 
возраст, длительность течения заболевания, что 
будет способствовать расширению представле-
ний о влиянии адипоцитокинового и интерлей-
кинового дисбаланса на течение и прогрессиро-
вание метаболических нарушений у пациентов с 
коморбидностью АГ и СД 2 типа.

Таблица 1
Показатели гормонов жировой ткани и маркеров воспаления  

у пациентов с сочетанным течением АГ и СД 2 типа 

Показа-
тели

Контрольная 
группа, n=20

ИМТ=25,0–29,9 кг/м2;
n=20

ИМТ=30,0–34,9 кг/м2;
n=18

ИМТ=35,0–39,5 кг/м2;
n=6 P

1 2 3 4

Висфатин, 
нг/мл 16,7 ± 3,5 25,42± 5,53 34,2 ± 7,3

р2–3 = 0,24

42,4 ± 7,65
р2–4 =0,04
р3–4 =0,22

р1–2 = 0,53
р1–3 = 0,082
р1–4 = 0,049

Оментин 
нг/мл 395 ± 5,4 319,32 ± 16,84 276,52 ± 1,92

р2–3 = 0,26

252,52 ± 14,92
р2–4 = 0,04
р3–4 = 0,22

р1–2 = 0,24
р1–3 = 0,075
р1–4 = 0,052

ФНО-α, 
пг/мл 5,25 ± 3,3 7,4 ± 3,62 10,2 ± 4,82

р2–3 = 0,087

14,1 ± 6,64
р2–4 = 0,002
р3–4 = 0,14

р1–2 = 0,04
р1–3 = 0,0003
р1–4 = 0,0001

СРП, мг/л 3,77 ± 1,82 4,9 ± 1,93 7,4 ± 3,83
р2–3 = 0,001

11,5 ± 6,2
р2–4 = 0,0003
р3–4 = 0,12

р1–2 =0,24
р1–3 = 0,0003
р1–4 = 0,0001
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Аль-Травнех О.В., Боброннікова Л.Р.
Харківський національний медичний університет

ДИСБАЛАНС ПРОЗАПАЛЬНИХ ІНТЕРЛЕЙКІНІВ ТА АДИПОЦИТОКІНІВ  
У ПАЦІЄНТІВ З АРТЕРІАЛЬНОЮ ГІПЕРТЕНЗІЄЮ  
ТА ЦУКРОВИМ ДІАБЕТОМ 2 ТИПУ

Анотація
У статті розглянуті патогенетичні фактори розвитку, коморбідних артеріальної гіпертензії та цукро-
вого діабету 2 типу. Досліджено вплив адипоцитокінів і прозапальних інтерлейкінів на прогресуван-
ня метаболічних порушень у пацієнтів з артеріальною гіпертензією та цукровим діабетом 2 типу в 
залежності від маси тіла. Встановлено тісний патогенетичний зв'язок між підвищенням маси тіла, 
дисбалансом адипоцитокінів та прозапальних інтерлейкінів. Отримані результати необхідно розгля-
дати, як несприятливий фактор перебігу поєднаних артеріальної гіпертензії та цукрового діабету 2 
типу, який сприяє прогресуванню інсулінорезистентності, атеросклерозу і ускладнює стан пацієнтів з 
поєднаною патологією.
Ключові слова: артеріальна гіпертензія, цукровий діабет 2 типу, метаболічні порушення, інтерлейкіни, 
оментин, вісфатин.
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THE IMBALANCE OF PROINFLAMMATORY INTERLEUKINS 
AND ADIPOCYTOKINES IN PATIENTS WITH CONCOMINANT 
ARTERIAL HYPERTENSION AND DIABETES MELLITUS TYPE 2

Summary
The study describes the pathogenetic development factors, comorbid arterial hypertension and diabetes 
mellitus type 2. The adipocytokines and interleukins effect on the progression of metabolic disorders in 
patients with concomitant arterial hypertension and diabetes mellitus type 2 depending on body weight 
have been studied. Close pathogenetic link was confirmed between the increase in body weight, imbalance 
of adipokines and proinflammatory interleukins, which should be considered as an adverse factor in 
the flow of comorbid hypertension and type 2 diabetes that might be viewed as unfavorable factor for 
comorbid arterial hypertension and diabetes mellitus type 2 course, which contribute the progression of 
insulin resistance, atherosclerosis and increases this pathology.
Keywords: arterial hypertension, diabetes mellitus type 2, metabolic disorders, interleukins, omentin, 
visfatin.


