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Однією з найактуальніших проблем сучасної медицини є поєднання гіпертонічної 
хвороби (ГХ) з цукровим діабетом (ЦД) 2-го типу, які є найбільш поширеними 

неінфекційними хронічними нозологічними одиницями як у світі, так і в Україні. Саме тому 
продовжуються пошуки й вивчення нових патогенетичних чинників розвитку та прогресу-
вання як ГХ, так і ЦД 2-го типу, до яких належить пептид апелін.
Мета: вивчити рівні апеліну в сироватці крові та його взаємозв’язки з клінічними, гемо-
динамічними, метаболічними показниками й структурно-функціональними параметрами 
серця у хворих на ГХ з ЦД 2-го типу.
Матеріали і методи. Обстежено 70 хворих на ГХ ІІ стадії з ЦД 2-го типу та 30 хворих на ГХ без 
діабету. Комплекс обстеження хворих містив загальноприйняті клініко-лабораторні та інстру-
ментальні обстеження. Визначали рівні глікемії натще, інсуліну крові, глікованого гемоглобі-
ну, показники ліпідограми, проводили ехокардіоскопію з дослідженням структурно-функ-
ціональних параметрів серця й діастолічної функції лівого шлуночка. Рівні апеліну крові 
визначали імуноферментним методом. Контрольну групу склали 16 практично здорових осіб.
Результати. У хворих на ГХ з ЦД 2-го типу відзначалося  вірогідне зниження рівнів апеліну 
порівняно з контролем, що негативно корелювало з діастолічним артеріальним тиском.  
Хворі на ГХ без ЦД 2-го типу, але з інсулінорезистентністю мали збільшену продукцію 
апеліну, а хворі на ГХ з ЦД 2-го типу – зменшення продукції зазначеного пептиду, яке зале-
жало від зростання тяжкості та тривалості діабету. Були встановлені негативні кореляційні 
взаємозв’язки апеліну з проатерогенними та прямі – з антиатерогенними ліпідами. Знижен-
ня рівнів апеліну у хворих на ГХ з ЦД 2-го типу асоціювалося з розвитком патологічного 
ремоделювання та розвитком діастолічної дисфункції серця. При цьому виявлені негативні 
кореляційні взаємозв’язки апеліну з основними структурними параметрами серця, які ха-
рактеризують патологічну перебудову лівого шлуночка, та розміром лівого передсердя.
Висновки. Виявлені в роботі зміни рівнів апеліну та його взаємозв’язки з метаболічними 
і гемодинамічними параметрами та структурно-функціональними показниками серця 
вказують на значну патогенетичну роль апеліну в прогресуванні як ГХ, так і ЦД 2-го типу, 
а також гіпертензивного й діабетогенного ураження серця.

Ключові слова: апелін, гіпертонічна хвороба, цукровий діабет 2-го типу, вуглеводний обмін, 
атеросклероз, ремоделювання серця.
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ВСТУП
Однією з найактуальніших проблем сучасної медицини є 
поєднання гіпертонічної хвороби (ГХ) з цукровим діабетом 
(ЦД) 2-го типу. Актуальність зумовлена  тим, що ГХ є най-
більш поширеною неінфекційною хронічною нозологічною 
одиницею як у світі, так і в Україні [1]. Водночас відмічається 
зростання розповсюдженості ЦД 2-го типу, захворюваність 
на який подвоюється кожні 13–15 років [2]. Коморбідність 
ГХ з ЦД 2-го типу значно підвищує ризик серцево-судинних 

ускладнень і смертність хворих, що спричинено взаємно  
обтяжливим перебігом захворювань та ураженням спіль-
них органів-мішеней [3, 4]. Саме тому тривають пошуки  
й  вивчення нових патогенетичних чинників розвитку та 
прогресування як ГХ, так і ЦД 2-го типу.

Апелін є ендогенним пептидом, лігандом рецепторів, 
характеристики та структура яких дуже схожі з ангіо-
тензиновими рецепторами 1-го типу [5]. При цьому апе-
лін проявляє властивості функціонального антагоніста 
ренін-ангіотензинової системи, наділений інотропними 
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властивостями, запобігає реперфузійному ураженню при 
інфаркті міокарду, є вазодилятатором, може змінюва-
ти електрофізіологічні характеристики серцевого м’яза,  
відіграє роль у розвитку серцевої недостатності, уражен-
ні нирок, атеросклерозу [6–8]. Водночас апелін упливає 
на вуглеводний обмін, сприяє утилізації глюкози, знижує  
інсулінорезистентність [9]. Результати ряду досліджень 
вказують на те, що апелін може бути потенційно при-
датним для включення до кандидатів у пошуку методів 
лікування ЦД 2-го типу, інсулінорезистентності, метабо-
лічного синдрому, артеріальної гіпертензії, атеросклерозу  
та серцевої недостатності [10–12]. З моменту відкриття 
апелін активно вивчається у хворих як на ГХ, так і на ЦД 
2-го типу, але інформації про значення апеліну в прогресу-
ванні ураження серцево-судинної системи при поєднанні 
цих хвороб украй мало.

Мета роботи – вивчити рівні апеліну в сироватці кро-
ві та його взаємозв’язки з клінічними, гемодинамічними, 
метаболічними показниками й структурно-функціональ-
ними параметрами серця у хворих на ГХ з ЦД 2-го типу.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ 
Робота виконана на базі відділу артеріальної гіпертонії 
ДУ «Національний інститут терапії ім. Л.Т. Малої НАМН 
України», м. Харків.

Обстежено 70 хворих на ГХ ІІ стадії 2–3 ступенів у по-
єднанні з ЦД 2-го типу та 30 хворих на ГХ без діабету. Вік 
обстежених хворих склав від 40 до 70 років. Чоловіків се-
ред обстежених пацієнтів першої групи було 34 (48,6 %), 
жінок – 36 (51,4 %). Серед пацієнтів другої групи чоловіків 
було 14 (46,7 %), жінок – 16 (53,3 %). Тривалість гіпертензії 
в пацієнтів першої групи склала 15 (10; 20) років, другої   – 
12 (8; 16) років. Середня тривалість ЦД 2-го типу становила 
7 (3; 10) років. При цьому легка форма ЦД 2-го типу спо-
стерігалась у 16 осіб (22,8 %), середній ступінь тяжкості  –  
у 54 пацієнтів (77,2 %). У 17 хворих (24,2 %) тривалість ЦД 
2-го типу була до 1 року, у 31 (44,3 %) – від 1 до 5 років, 
у 22 (31,5 %) – понад 5 років. Серед хворих на ГХ без ЦД 2-го 
типу 14 пацієнтів (46,7 %) були з інсулінорезистентністю. 

Визначення стадії ГХ, її ступеня й стратифікації хворих 
за ступенем загального ризику ускладнень, а також вери-
фікацію ЦД 2-го типу проводили згідно зі стандартними 
протоколами, рекомендованими Міністерством охорони 
здоров’я України [13, 14].

У дослідження не включали хворих на ГХ ІІІ стадії, 
симптоматичну артеріальну гіпертензію, ЦД 1-го типу, 
гострі запальні процеси, гострі та тяжкі захворювання 
нирок, печінки, крові, гострий коронарний синдром, ста-
більну стенокардію ІІІ–ІV функціональних класів та сер-
цеву недостатність високих градацій.

Комплекс обстеження хворих містив загальноприйня-
ті клініко-лабораторні та інструментальні обстеження.  
Визначали рівні глікемії натще, інсуліну крові з розрахун-
ком індексу інсулінорезистентності (HOMA) та гліковано-
го гемоглобіну (HbA1c) у хворих із супутнім ЦД 2-го типу, 
загального холестерину (ЗХ), холестерину ліпопротеїдів 
високої щільності (ХС ЛПВЩ), холестерину ліпопротеїдів 
дуже низької щільності (ХС ЛПДНЩ), тригліцеридів (ТГ) 

й обчислювали рівні холестерину ліпопротеїдів низької 
щільності (ХС ЛПНЩ) і коефіцієнт атерогенності (КА).

Структурно-функціональні параметри серця вивчали  
за допомогою ехокардіоскопічного дослідження у В- і М-ре-
жимах за стандартною методикою. При М-модальному ре-
жимі ехокардіоскопії вимірювали розміри лівого передсе-
рдя (ЛП), кінцевий діастолічний розмір лівого шлуночка 
(ЛШ), товщину міжшлуночкової перетинки (ТМШП) і за-
дньої стінки ЛШ (ТЗСЛШ). Масу міокарда ЛШ (ММЛШ) 
розраховували за формулою Devereux [15]. Індекс ММЛШ 
(ІММЛШ) визначали як відношення ММЛШ до площі  
поверхні тіла. За верхню межу норми ІММЛШ враховува-
ли 110 г/см2 для жінок та 125 г/см2  для чоловіків. 

Для виявлення різних типів гіпертрофії ЛШ (ГЛШ) ви-
користовували ASE та ESC рекомендації [16], за якими 
виділяли 4 типи структурно-геометричних змін ЛШ: нор-
мальну геометрію, концентричне ремоделювання (КР), 
концентричну гіпертрофію (КГ) й ексцентричну гіпертро-
фію (ЕГ) на підставі значень ІММЛШ та індексу відносної 
товщини стінки (іВТС) ЛШ.

Діастолічну функцію ЛШ оцінювали за даними дослі-
дження трансмітрального кровоплину в режимі імпульс-
ної допплерографії з апікальної 4-камерної позиції. Визна-
чали максимальну швидкість раннього (пік Е) і пізнього 
(пік А) діастолічного наповнення, час уповільнення кро-
воплину у фазу ранньої діастоли (DT). Ознакою раннього 
порушення діастолічної функції вважали зменшення спів-
відношення Е/А до менш ніж 1,0.

Рівні апеліну крові визначали імуноферментним методом 
з використанням наборів «Phoenix Pharmaceuticals Inc.».

Контрольну групу склали 16 практично здорових осіб.
Статистичне оброблення даних здійснювали за допомо-

гою програмного пакета Statistica for Windows, version 6.0. 
Для  характеристики кількісних показників використову-
вали медіану як міру положення та квартилі як міру роз-
сіювання. Для визначення розбіжностей між групами, 
залежності між змінними застосовувались методи непара-
метричної статистики – критерій Манна–Уітні, коефіцієнт 
рангової кореляції Спірмена.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ОБГОВОРЕННЯ 
Було оцінено базальні рівні циркулюючого апелі-
ну в  сироватці крові хворих на ГХ, ГХ з ЦД 2-го типу, 
практично здорових добровольців. Рівні апеліну в си-
роватці крові хворих на ГХ незалежно від наявності ді-
абету були вірогідно нижчі за такі серед практично здо-
рових осіб. Так,  рівні апеліну у хворих на ГХ з ЦД 2-го 
типу склали 0,882 (0,788; 0,924) нг/мл, у хворих на ГХ –  
0,886 (0,846;0,937) нг/мл проти 1,097 (0,944; 1,171) нг/мл 
у пацієнтів групи контролю, р < 0,001 та р < 0,01 відповід-
но. При цьому рівні апеліну у хворих на ГХ із супутнім ЦД 
2-го типу вірогідно не відрізнялись від таких серед хворих 
на ГХ без ЦД 2-го типу, р > 0,05.

Досліджували взаємозв’язки апеліну з показниками вуг-
леводного обміну. У хворих на ГХ з ЦД 2-го типу відмічав-
ся вірогідний негативний взаємозв’язок між рівнем апеліну 
і  рівнями HbA1c, інсуліну та індексом НОМА. Водночас 
у хворих без ЦД 2-го типу апелін крові позитивно корелю-
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вав з рівнем інсуліну та індексом НОМА (табл. 1), а рівні 
апеліну у хворих з інсулінорезистентністю були вірогідно 
вищі, ніж у пацієнтів з нормальним індексом НОМА – 0,937 
(0,916; 1,112) нг/мл проти 0,851 (0,839; 0,884) нг/мл, р < 0,001.

Було проаналізовано рівні апеліну у хворих на ГХ з ЦД 
2-го типу залежно від тривалості діабету. Оцінювали кон-
центрацію цього пептиду у хворих з тривалістю ЦД 2-го 
типу до 1 року, від 1 до 5 років та понад 5 років. При цьому 
в усіх підгрупах рівні апеліну були вірогідно нижчі, ніж у 
групі контролю (р < 0,01, р < 0,001 та р < 0,001, відповідно). 
Порівняно з хворими на ГХ без ЦД 2-го типу в пацієнтів з 
тривалістю ЦД до 1 року рівні апеліну були вірогідно вищі 
(р < 0,05), а у пацієнтів з тривалістю ЦД понад 5 років –  
вірогідно нижчі (р < 0,05). Також у хворих з тривалістю ЦД 
понад 5 років рівні апеліну були вірогідно нижче за подіб-
ні у хворих з тривалістю ЦД до 1 року (р < 0,05) (табл. 2). 

У хворих на ГХ як з ЦД 2-го типу, так і без такого відміча-
лися негативні кореляційні взаємозв’язки апеліну з проате-
рогенними ліпідами. Так, у хворих з супутнім ЦД 2-го типу 
апелін вірогідно негативно корелював з ЗХС, ТГ, ХС ЛПНЩ, 
а у хворих без супутнього ЦД 2-го типу – з ТГ та ХС ЛПНЩ. 
Крім того, у хворих на ГХ без ЦД 2-го типу апелін крові ві-
рогідно позитивно корелював із ХС ЛПВЩ (табл. 1). 

Аналізували взаємозв’язки концентрації апеліну в 
сироватці крові з гемодинамічними параметрами та ос-
новними структурно-функціональними показниками 
серця. Було встановлено вірогідні негативні кореляційні 
зв’язки апеліну з діастолічним артеріальним тиском (ДАТ) 
як у хворих з ЦД 2-го типу, так і без нього (табл. 3). У хво-

рих на ГХ з ЦД 2-го типу було виявлено вірогідні негатив-
ні взаємозв’язки апеліну з основними показниками, які 
характеризують патологічне ремоделювання ЛШ серця  – 
ТМШП, ТЗСЛШ, іВТС, ММЛШ, ІММЛШ, а також із роз-
міром ЛП. Виявлено, що у хворих на ГХ з ЦД 2-го типу рів-
ні апеліну вірогідно позитивно корелюють з показником 
Е/А та DT. Водночас у хворих на ГХ без ЦД 2-го типу рівні 
циркулюючого в крові апеліну вірогідно не корелювали зі 
структурно-функціональними параметрами серця й показ-
никами трансмітрального діастолічного потоку (табл. 3).

Серед обстежених груп пацієнтів діастолічна дисфунк-
ція ЛШ серця виявлена у 68 % хворих на ГХ з ЦД 2-го типу 
та в 36% хворих без супутнього ЦД 2-го типу. Рівні апеліну 
крові у хворих на ГХ з ЦД 2-го типу та діастолічною дис-
функцією ЛШ серця склали 0,865 (0,750; 0,903) нг/мл і були 
вірогідно нижчі, ніж у пацієнтів з нормальною діастоліч-
ною функцією серця (0,932 (0,892; 0,964) нг/мл) та осіб гру-
пи контролю (р < 0,01 та р < 0,001 відповідно).

При оцінці рівнів апеліну серед хворих на ГХ з ЦД 2-го 
типу та без такого залежно від типу ремоделювання ЛШ 
серця найнижчі рівні цього пептиду відмічалися при КГ 
ЛШ серця – 0,855(0,722; 0,899) нг/мл у хворих на ГХ з ЦД 
2-го типу та 0,856(0,845; 0,856) нг/мл у хворих на ГХ. По-
рівняно з групою контролю у хворих на ГХ з ЦД 2-го типу 
рівень апеліну крові в пацієнтів усіх підгруп за типом ре-
моделювання серця був вірогідно нижчий. Водночас у хво-
рих з КГ ЛШ рівень досліджуваного пептиду був вірогід-
но нижчий, ніж у хворих з КР ЛШ, p < 0,05. Серед хворих  
на ГХ вірогідна різниця з контролем рівнів апеліну  

ТАБЛИЦЯ 1. ВЗАЄМОЗВ’ЯЗКИ АПЕЛІНУ З ПОКАЗНИКАМИ ВУГЛЕВОДНОГО ТА ЛІПІДНОГО ОБМІНІВ  
У ХВОРИХ НА ГХ З ЦД 2 ТИПУ ТА БЕЗ ТАКОГО

Параметри
Хворі на ГХ з ЦД 2 типу Хворі на ГХ

r p r p

Глікемія натще -0,15 > 0,05 -0,24 > 0,05

HbA1c -0,45 < 0,01

Інсулін -0,38 < 0,05 0,71 < 0,001

НОМА -0,37 < 0,05 0,76 < 0,001

ЗХС -0,35 < 0,05 0,26 > 0,05

ХС ЛПВЩ 0,20 > 0,05 0,38 < 0,05

ТГ -0,37 < 0,01 -0,48 < 0,01

ХС ЛПДНЩ -0,29 > 0,05 -0,19 > 0,05

ХС ЛПНЩ -0,47 < 0,001 -0,58 < 0,01

КА -0,29 > 0,05 -0,34 > 0,05

ТАБЛИЦЯ 2. РІВНІ АПЕЛІНУ ЗАЛЕЖНО ВІД ТРИВАЛОСТІ ЦД

Тривалість ЦД Апелін, нг/мл р, при порівнянні з контролем р, при порівнянні з хворими на ГХ

до 1 року 0,926 (0,871; 0,948)* < 0,01 < 0,05

1–5 років 0,883 (0,801; 0,911) < 0,001 > 0,05

понад 5 років 0,855 (0,736; 0,863) < 0,001 < 0,05

 Примітка. * - різниця вірогідна при порівнянні з хворими з тривалістю ЦД 2 типу більше 5 років, р< 0,05
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виявлена в пацієнтів з КГ ЛШ серця (р < 0,01), КР ЛШ 
(р < 0,05) та ЕГ ЛШ (р < 0,05). При аналізі в однакових під-
групах ремоделювання серця серед хворих на ГХ з ЦД 2-го 
типу та без такого вірогідних відмінностей в рівнях апелі-
ну не виявлено (табл. 4).

Отримані дані щодо рівнів апеліну в сироватці крові  
серед досліджуваних груп узгоджуються з результатами 
досліджень інших науковців. За даними медичної літе-
ратури, у хворих на ГХ відмічається зниження циркулю-
ючого апеліну в крові порівняно зі здоровими особами 
[17–19]. Введення апеліну як дослідним тваринам, так і 
здоровим волонтерам спричинює NO-залежне знижен-
ня артеріального тиску без компенсаторного підвищення 
ЧСС [20, 21], що дозволяє розглядати апелін як потенцій-
ний кандидат для лікування ГХ. Деякі науковці відміча-

ють, що хворі на ЦД 2-го типу мають нижчі рівні апеліну 
крові порівняно зі здоровими особами [22]. Крім того, в 
експерименті показано, що екзогенний апелін покращує 
вуглеводний метаболізм, знижує інсулінорезистентність 
та підвищує утилізацію глюкози клітинами [23], що опо-
середковано підтверджує дефіцит цього пептиду при ЦД 
2-го типу. Водночас є дані, за якими рівні апеліну крові у 
хворих на ЦД 2-го типу вищі, ніж у здорових доброволь-
ців, з посиланням на можливе компенсаторне підвищен-
ня апеліну у відповідь на порушення вуглеводного обміну 
[24]. Але ці свідчення стосуються лише ізольованого ЦД 
2-го типу без указівок на наявність супутньої ГХ чи іншої 
серцево-судинної патології. Також є дані, за якими особи 
з ізольованим ЦД 2-го типу мають вищі рівні апеліну кро-
ві, а при поєднанні ЦД 2-го типу з ГХ рівні апеліну вже 
вірогідно нижчі, ніж у здорових осіб [25].

На підставі зазначених кореляційних взаємозв’язків 
рівнів апеліну з показниками вуглеводного обміну можна 
зробити припущення, що у хворих на ГХ, у яких починає 
розвиватися інсулінорезистентність, відмічається компен-
саторне збільшення продукції апеліну, який, за даними ме-
дичної літератури, сприяє утилізації глюкози тканинами 
[26]. Водночас за отриманими даними, у хворих на ГХ із 
супутнім ЦД 2-го типу відмічається зменшення продукції 
зазначеного пептиду при зростанні тяжкості перебігу діа-
бету. Зміни рівнів апеліну залежно від тривалості ЦД ука-
зують на те, що у хворих на ГХ, у яких розвивається ЦД 2-го 
типу, на початкових етапах коморбідності відмічається 
збільшення рівнів апеліну, яке не досягає значень здорових 
осіб, що може бути компенсаторною реакцією організму 
на порушення обміну вуглеводів. Водночас зі збільшенням 
тривалості ЦД на фоні артеріальної гіпертензії продукція 
ендогенного апеліну виснажується, рівні циркулюючого в 
крові пептиду знижуються, що погіршує подальші метабо-
лічні порушення в цієї категорії пацієнтів.

Рівні апеліну негативно корелюють з показниками кон-
центрації проатерогенних ліпідів і позитивно – антиатеро-
генних. Ці результати підтверджують світові дані, за яки-
ми дефіцит апеліну може бути залучений до процесів 
розвитку дисліпідемії та атерогенезу [27, 28]. Кореляційна 
залежність рівнів апеліну крові від рівня ДАТ доводить  
вазодилятаційні властивості зазначеного пептиду,  
які реалізуються через NO-залежні механізми [21, 29].

Отримані під час дослідження дані вказують на тісний 
взаємозв’язок патологічного ремоделювання серця з рів-

ТАБЛИЦЯ 3. ВЗАЄМОЗВ’ЯЗКИ АПЕЛІНУ 
З ГЕМОДИНАМІЧНИМИ ПАРАМЕТРАМИ 
І СТРУКТУРНО-ФУНКЦІОНАЛЬНИМИ 
ПОКАЗНИКАМИ СЕРЦЯ

Параметри
ГХ з ЦД 2 типу ГХ

r p r p

САТ -0,27 >0,05 -0,23 >0,05

ДАТ -0,43 <0,001 -0,41 <0,05

ЧСС -0,07 >0,05 0,11 >0,05

КДР ЛШ -0,07 >0,05 0,01 >0,05

ТМШП -0,50 <0,001 -0,32 >0,05

ТЗСЛШ -0,46 <0,001 -0,35 >0,05

іВТС -0,29 <0,05 -0,30 >0,05

ММЛШ -0,39 <0,01 -0,30 >0,05

ІММЛШ -0,42 <0,001 -0,33 >0,05

ФВ -0,01 >0,05 -0,17 >0,05

розмір ЛП -0,45 <0,001 -0,18 >0,05

пік Е 0,27 >0,05 -0,04 >0,05

пік А -0,21 >0,05 0,21 >0,05

Е/А 0,38 <0,01 -0,02 >0,05

DT 0,31 <0,05 0,14 >0,05

ТАБЛИЦЯ 4. РІВНІ АПЕЛІНУ КРОВІ СЕРЕД ХВОРИХ НА ГХ З ЦД 2 ТИПУ ТА БЕЗ ТАКОГО  
ЗАЛЕЖНО ВІД ПАТОЛОГІЧНОГО РЕМОДЕЛЮВАННЯ ЛШ СЕРЦЯ

Тип  
ремоделювання  
ЛШ

ГХ з ЦД 2 типу ГХ

Апелін, нг/мл р, при порівнянні з контролем Апелін, нг/мл р, при порівнянні з контролем

НГ ЛШ 0,918(0,884;1,357) >0,05

КР ЛШ 0,918(0,892;0,984) <0,05 0,904(0,841;0,943) <0,05

КГ ЛШ 0,855(0,722;0,899)* <0,001 0,856(0,845;0,856) <0,01

ЕГ ЛШ 0,884(0,856;0,929) <0,001 0,915(0,820;0,881) <0,05

Примітка.* - різниця вірогідна при порівнянні з групою хворих на ГХ з ЦД 2 типу з КР ЛШ, p<0,05 
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нями апеліну в сироватці крові у хворих на ГХ в поєднанні 
з ЦД 2-го типу. Серед обстежених хворих найнижчі рівні 
апеліну спостерігалися при КГ ЛШ, яка є найбільш небез-
печною в прогностичному плані [30]. Відмічається нега-
тивний кореляційний зв’язок рівнів апеліну зі структур-
ними показниками серця, які характеризують патологічну 
перебудову ЛШ, що узгоджується з даними інших науков-
ців. В експерименті було показано, що застосування апелі-
ну має протекторну дію щодо гіпертрофованого міокарду, 
а дефіцит апеліну призводить до розвитку ГЛШ серця [31]. 
В іншому дослідженні  хронічне введення апеліну мишам 
послаблює перевантаження гіпертрофованого ЛШ серця, 
що асоціюється зі збільшенням активності міокардіальної 
каталази та зменшенням проявів оксидантного стресу [32]. 

Деякі автори розглядають апелін як предиктор для 
оцінки розповсюдженості ГЛШ у хворих на артеріальну 
гіпертензію, а дані, отримані in vitro, указують на прямий 
вплив апеліну на процеси адаптації кардіоміоцитів до гі-
пертрофічних стимулів [33]. За нашими даними, рівні апе-
ліну в сироватці крові можуть бути використані при мате-
матичному прогнозуванні розвитку ГЛШ у хворих на ГХ 
з ЦД 2-го типу [34, 35].

Негативні кореляційні зв’язки апеліну з розміром 
ЛП у хворих на ГХ з ЦД 2-го типу можуть указувати  
на залежність процесів ремоделювання ЛП і ризик роз-
витку фібриляції передсердь від цього пептиду. Деякі ав-
тори вважають, що апелін впливає на електрофізіологічні  
характеристики серцевого м’яза. Порушення продукції 
апеліну може призводити до розвитку життєво небез-
печних аритмій, а його низький рівень – до кардіоверсії,  
що є несприятливою прогностичною ознакою [36].

За даними закордонних науковців, апелін крові залуче-
ний в патогенетичні ланки розвитку систолічної дисфунк-
ції серця і його продукція знижена в цієї категорії хворих 
[37]. Деякі науковці пропонують використовувати визна-
чення рівня апеліну разом з передсердним натрійуретич-
ним пептидом для діагностики субклінічної дисфункції 
ЛШ при артеріальній гіпертензії [38]. 

В нашому дослідженні брали участь лише пацієнти  
зі збереженою фракцією викиду, але частина з них мала 
діастолічну дисфункцію серця. При цьому найнижчі рівні 
апеліну спостерігалися у хворих на ГХ з ЦД 2-го типу та 

діастолічною дисфункцією ЛШ серця, що може свідчити 
про вклад дефіциту апеліну в цей патологічний стан. 

Зазначені зміни рівнів апеліну, його зв’язки з вуглевод-
ним і  ліпідним обміном, гемодинаміними параметрами, 
структурно-функціональними показниками серця при ГХ 
з ЦД 2-го типу та без нього можуть свідчити про важли-
ву патогенечну роль апеліну в розвитку метаболічних по-
рушень і діабету, у формуванні патологічного ремоделю-
вання ЛШ серця, перебудови ЛП та розвитку діастолічної 
дисфункції серця, що може мати прогностичне значення  
в пацієнтів цієї нозологічної категорії. 

Перспективним є дослідження впливу різних груп ан-
тигіпертензивних препаратів на рівні апеліну в сироват-
ці крові з подальшим вивченням метаболічної динаміки  
та змін структурно-функціональних параметрів серця  
з оглядом на антигіпертензивні, гіполіпідемічні та анти
ремоделювальні властивості цього пептиду.

ВИСНОВКИ

1 У хворих на ГХ з ЦД 2-го типу відмічається вірогідне 
зниження рівнів апеліну в крові порівняно з практично 

здоровими особами, що негативно корелює з рівнем ДАТ.

2 Хворі на ГХ з ЦД 2-го типу мають зменшення продукції 
апеліну, яке залежить від зростання тяжкості та трива-

лості діабету, тоді як хворі на ГХ без ЦД 2-го типу, але з ін-
сулінорезистентністю – збільшену продукцію цього пепти-
ду. Виявлені негативні кореляційні взаємозв’язки апеліну 
з проатерогенними ліпідами та прямий з ЛПВЩ підтвер-
джують антиатерогенні властивості апеліну.

3 Зниження рівнів апеліну у хворих на ГХ з ЦД 2-го типу 
асоціюється з розвитком у цих хворих патологічного ре-

моделювання, передусім КГ ЛШ, і розвитком діастолічної 
дисфункції. При цьому відмічається негативний кореля-
ційний зв’язок рівня апеліну в сироватці крові з основни-
ми структурними параметрами серця, які характеризують 
патологічну перебудову ЛШ, і розміром ЛП.

4 Виявлені в роботі зміни рівнів апеліну та його взає-
мозв’язки з метаболічними та гемодинамічними пара-

метрами та структурно-функціональними показниками 
серця вказують на значну патогенетичну роль апеліну 
в прогресуванні як ГХ, так і ЦД 2-го типу, а також гіпер-
тензивного й діабетогенного ураження серця. 
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The role of the peptide apeline 
in the development of metabolic 
disturbances and heart lesions  
in patients suffering from 
hypertension and type 2 diabetes
Serhii М. Koval, Kostiantyn O. Yushko,   
Tetiana H. Starchenko, Dmytro K. Myloslavskyi

LT Mala Therapy National Institute of the National 
Academy of Medical Sciences of Ukraine, NAMSU, 2a  
L. Mala Ave., Kharkiv 61039, Ukraine
One of the problems facing modern medicine today is the combina-
tion of primary hypertension (PH) and type 2 diabetes (T2D), which, 
individually, are the most common non-infectious chronic nosologic 
diseases in Ukraine and in the world as a whole. Therefore the dis-
covery and research of new factors contributing to the development 
and progression of both PH and T2D is pertinent today, and thereby 
so is this study, as the peptide apelin belongs to such a class of factors.
Objective: to study the levels of the peptide apelin in the blood of 
patients suffering from PH and T2D and determine its correlation with 
the patient’s clinical, hemodynamic, metabolic parameters and structur-
al-functional parameters of the heart.
Materials and methods. 70 patients suffering from PH stage II  
and T2D and 30 patients exhibitingnon-diabetic hypertension were 
examined. The examinations consisted of standard clinical, and 
laboratory work and instrumental examination. Glycaemia levels, 
blood insulin, glycated hemoglobin, and lipids parameters were de-
termined; echocardioscopies were conducted to study the structural 
and functional parameters of the heart and its function, left ventricu-
lar diastolic Blood levels of the apelin peptide were determined using 
ELISA. The control group consisted of 16 healthy individuals.
Results. In patients with PH and T2D a significant decrease in the levels 
of apelin compared with the control were observed, which negatively 
correlated with diastolic blood pressure. Patients without diabetes, 
but with insulin resistance, exhibitedincreased production of apelin, and 
patients with T2D exhibited a decrease in the production of the peptide, 
this was determined to be dependent on the severity and duration of the 
diabetes. Negative correlations were found between apelin and pro-ath-
erogenic; direct correlations between apeline andanti-atherogenic lipids. 
The decrease in the levels of apelin in patients with hypertension with 
T2D were determined to be caused by pathology-caused remodeling 
of the heart and the development of diastolic dysfunction. At the same 
time, negative correlations between apelin and basic structural param-
eters of the heart, which characterize the pathology-caused remodeling 
of the left ventricle and the size of the left atrium, were noted.
Conclusion. The changes in the levels of apelin and itscorrelation 
tometabolic and hemodynamic parameters and the structural-func-
tional heart indicators revealed that the peptide apelin plays a signif-
icant pathogenic role in the progression of PH and T2D, as well as 
hypertensive and diabetogenic heart damage.

Key words: apelin, primary hypertension, type 2 diabetes, carbohy-
drate metabolism, atherosclerosis, cardiac remodeling.
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Роль апелина в развитии 
метаболических нарушений  
и поражения сердца у больных 
гипертонической болезнью  
и сахарным диабетом 2 типа
С. Н. Коваль, К. А. Юшко,   Т. Г. Старченко,  
Д. К. Милославский 

Государственное учреждение «Национальный институт 
терапии им. Л. Т. Малой НАМН Украины»,  
пр-т Любови Малой, 2а, Харьков 61039, Украина
Одной из актуальных проблем современной медицины является 
сочетание гипертонической болезни (ГБ) с сахарным диабетом (СД) 
2 типа, которые являются наиболее распространенными неинфек-
ционными хроническими нозологическими единицами как в мире, 
так и в Украине. Именно поэтому продолжаются поиски и изучение 
новых патогенетических факторов развития и прогрессирования 
как ГБ, так и СД 2-го типа, к которым относится пептид апелин.
Цель: изучить уровни апелина в сыворотке крови и его взаимосвя-
зи с клиническими, гемодинамическими, метаболическими пока-
зателями и структурно-функциональными параметрами сердца у 
больных ГБ и СД 2-го типа.
Материалы и методы. Обследовано 70 больных ГБ II стадии и 
СД 2-го типа и 30 больных ГБ без диабета. Комплекс обследова-
ния больных включал общепринятые клинико-лабораторные и 
инструментальные обследования. Определялись уровни гликемии 
натощак, инсулина крови, гликированного гемоглобина, показатели 
липидограммы, проводилась эхокардиоскопия с исследованием 
структурно-функциональных параметров сердца и диастолической 
функции левого желудочка. Уровни апелина крови определяли 
иммуноферментным методом. Контрольную группу составили 16 
практически здоровых лиц.
Результаты. У больных ГБ и СД 2-го типа отмечалось достоверное 
снижение уровней апелина по сравнению с контролем, что нега-
тивно коррелировало с диастолическим артериальным давлением. 
Больные ГБ без СД 2-го типа, но с инсулинорезистентностью имели 
увеличенную продукцию апелина, а больные ГБ и СД 2-го типа – 
уменьшение продукции данного пептида. Были установлены отри-
цательные корреляционные взаимосвязи апелина с проатерогенны-
ми и прямые – с антиатерогенным липидами. Снижение уровней 
апелина у больных ГБ и СД 2-го типа ассоциировалось с развитием 
патологического ремоделирования и развитием диастолической 
дисфункции сердца. При этом отмечались негативные корреляцион-
ные взаимосвязи апелина с основными структурными параметрами 
сердца, которые характеризуют патологическую перестройку левого 
желудочка, и размером левого предсердия.
Выводы. Выявленные в работе изменения уровней апелина и его 
взаимосвязи с метаболическими и гемодинамическими параметра-
ми и структурно-функциональными показателями сердца указы-
вают на значительную патогенетическую роль апелина в прогрес-
сировании как ГБ, так и СД 2-го типа, а также гипертонического и 
диабетогенного поражения сердца.

Ключевые слова: апелин, гипертоническая болезнь, сахарный 
диабет 2-го типа, углеводный обмен, атеросклероз, ремоделиро-
вание сердца.

Для цитирования: Коваль СН, Юшко КА, Старченко ТГ,  
Милославський ДК. Роль апелина в развитии метаболических 
нарушений и поражения сердца у больных гипертонической 
болезнью и сахарным диабетом 2 типа. Журнал Национальной 
академии медицинских наук Украины, 2019;25(2):156–62

Статья поступила в редакцию 20 мая 2019  |  Направлена  
на рецензирование 11 июня 2019  |  Принята в печать 20 июня 2019

Kostiantyn O. Yushko
yushko.ko@gmail.com

SUMMARY РЕЗЮМЕ


