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У роботi проаналiзовано стан прозапальної 
ланки цитокiнiв, а саме iнтерлейкiну-6 та 

фактора некрозу пухлин-  у хворих з неста-
бiльною стенокардiєю в залежностi вiд наяв-
ностi або вiдсутностi супутнього цукрового дiа-
бету 2 типу. 

Зростання вираженостi iнсулiнорезистен-
тностi у хворих з нестабiльною стенокардiєю 
та цукровим дiабетом 2 типу супроводжуєть-
ся пiдвищенням активностi прозапальної лан-
ки цитокiнiв, представленої iнтерлейкiном-6, 
фактором некрозу пухлин- , що може розгля-
датись як тригер дестабiлiзацiї iшемiчної хво-
роби серця. 

Ключовi слова: нестабiльна стенокардiя, цукровий 
дiабет 2 типу, хронiчна серцева недостатнiсть, iн-
сулiнорезистентнiсть, прозапальнi цитокiни.

ВСТУП
Iшемiчна хвороба серця (IХС) в теперiш-

нiй час займає значне положення у структурi за-
хворюваностi багатьох соцiально та економiчно 
розвинених країн. В основi IХС лежить пору-
шення кровообiгу в коронарних судинах, що 
призводить до недостатнього кровопостачання 
серцевого м’яза. Переважно IХС зумовлюється 
атеросклерозом,Ю та саме вона є основним пре-
диктором розвитку гострого коронарного синд-
рому у виглядi нестабiльної стенокардiї (НС) або 
навiть гострого iнфаркту мiокарда [1, 3]. Причини 
прогресуючого перебiгу IХС обумовленi змiна-
ми з боку атеросклеротичної бляшки, ендотелiю 

i тромбоцитiв [5, 6, 7]. До факторiв, що сприяють 
ушкодженню атеросклеротичної бляшки, можуть 
бути вiднесенi: артерiальна гiпертензiя, пiдви-
щення активностi симпатоадреналової системи, 
вазоконстрикцiя (спазм коронарних артерiй), 
наявнiсть градiєнта тиску до i пiсля стенозу, що 
призводить до ослаблення структури бляшки [4]. 
Згiдно з результатами дослiджень, наявнiсть ко-
морбiдної патологiї, зокрема цукрового дiабе-
ту (ЦД) 2 типу, має неабиякий вплив на пере-
бiг IХС та обумовлює несприятливий прогноз у 
хворих цiєї когорти. Дестабiлiзацiя стенокардiї у 
хворих на ЦД 2 типу — це яскравий прояв вже 
доконаних макросудинних ускладнень, коли стає 
доречним обговорювати можливостi максималь-
ного гальмування прогресування їх i профiлакти-
ки провокування бiльш тяжких наслiдкiв, вклю-
чаючи i летальнi [8, 11].

Розрив чи надрив ендотелiю в мiстi розташу-
вання чи на межi з атеросклеротичною бляш-
кою, тромбоз в мiстi розриву, коронарна вазо-
констрикцiя є основними ланками патогенезу 
НС [9, 10].

Дискутабельними i до теперiшнього часу за-
лишаються змiни рiвнiв прозапальних цитокiнiв 
у хворих з НС та ЦД 2 типу, тому що судинне 
запалення є основним учасником патологiчних 
змiн, що спостерiгаються при атеросклерозi вiн-
цевих артерiй. Ступiнь активностi запалення при 
атеросклерозi можна роздивлятись як найбiльш 
важливу характеристику процесiв, що сприяють 
розвитку деструктивних змiн атеросклеротич-
ної бляшки. Вивчення цих змiн має велике зна-
чення для пошуку предикторiв гострого коро-
нарного синдрому.

Зв’язок роботи з науковими програмами, те-
мами. Робота виконана вiдповiдно до основ-
ного плану науково-дослiдних робiт (НДР) 
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Харкiвського нацiонального медичного унiвер-
ситету i являє собою фрагмент теми НДР «Ней-
рогуморальнi ефекти у прогресуваннi хронiчної 
серцевої недостатностi у хворих на артерiальну 
гiпертензiю та iшемiчну хворобу серця з дис-
функцiєю нирок та анемiчним синдромом»  
(№ держреєстрацiї 0111U001395).

Метою дослiдження було оцiнити змiн про-
запальної ланки цитокiнiв шляхом визначення 
ФНП- , IЛ-6 у хворих з нестабiльною стено-
кардiєю на фонi супутнього цукрового дiабету 
2 типу.

Матерiали та методи 
дослiдження

Нами бiло проведено обстеження 104 хворих 
на НС, якi були розподiленi на групи в залеж-
ностi вiд наявностi ЦД 2 типу. 1 групи склали 
60 хворих на НС iз супутнiм ЦД 2 типу, 2 групу 
склали 44 пацiєнти з НС, у яких було виключе-
но дiагноз ЦД 2 типу. Групу контролю склали 
20 практично здорових осiб. Серед обстежених 
було 58 жiнок та 46 чоловiкiв. Середнiй вiк об-
стежених склав 65,6±7,4 року.

Дiагноз верифiкували згiдно з чинними кри-
терiїв МОЗ України (наказ №436 вiд 03.07.2006 
р. МОЗ України «Протокол надання медичної 
допомоги хворим iз гострим коронарним синд-
ромом без елевацiї ST»). 

Рiвень глюкози визначали глюкозооксидан-
тним методом у капiлярнiй кровi, взятiй натще-
серце. Нормальним вважався рiвень глюкози 
3,3-5,5 ммоль/л. При значеннi даного показни-
ка бiльш 5,6 ммоль/л, виявленому пiсля двора-
зового вимiрювання протягом 2-3 днiв, призна-
чалася консультацiя ендокринолога. 

Рiвень iнсулiну в сироватцi кровi визначали 
iмуноферментним методом з використанням 
набору «ELISA» (США). Очiкуваний дiапазон 
значень iнсулiну в нормi 2,0-25,0 мкОД/мл.

Концентрацiю прозапального цитокiну IЛ-6 
визначали iмуноферментним методом за допо-

могою набору реагентiв «ИНТЕРЛЕЙКИН-6-
ИФА-БЕСТ» (ЗАО «Вектор-Бест», Новоси-
бирск).

Концентрацiю ФНП-  визначали за допомо-
гою набору «Альфа-ФНО-ИФА-Бест» (ЗАО 
«Вектор-Бест», Россия). 

Для визначення iнсулiнорезистентностi (IР) 
використовували iндекс HOMA (homeostasis 
model assessment). Цей критерiй був запропо-
нований на пiдставi визначення рiвня верх-
нього квартиля розподiлу даних у дослiдженнi 
NHANES III [6]. Мiрою IР вважалося значення 
iндексу НОМА бiльш 2,68. 

Данi наведенi у виглядi середнiх величин та 
похибки середнього (М±m). Статистична об-
робка отриманих даних проводилася з вико-
ристанням пакета Statistica, версiя 8.0. Оцiнку 
рiзниць мiж групами при розподiлi, близькому 
до нормального, проводили параметричними 
методами за допомогою критерiю F-Фiшера. 
Наявнiсть взаємозв’язкiв мiж дослiджуваними 
показниками визначено за допомогою кореля-
цiй Пiрсона (r). Статистично вiрогiдними вва-
жали вiдмiнностi при р<0,05.

Результати дослiдження  
та їх обговорення

У хворих на НС та ЦД 2 типу спостерiгаєть-
ся вiрогiдне пiдвищення рiвня IЛ-6, ФНП-

 при спiвставленнi як з групою порiвнян-
ня, представленою пацiєнтами з НС без ЦД 2 
типу, так i з контрольною групою. Для визна-
чення стану вуглеводного обмiну визначено 
концентрацiї глюкози, iнсулiну та рiвень iн-
сулiнорезистентностi з використанням iндек-
су HOMA. Дослiдження рiвня глюкози у хво-
рих основної групи, представленої пацiєнтами 
з НС та ЦД 2 типу, показало достовiрне пiдви-
щення дослiджуваного показника в порiв-
няннi з хворими групи спiвставлення, до якої 
увiйшли пацiєнти з НC без ознак ЦД 2 типу, та 
контрольної групи.

Таблиця 1
Показники IЛ-6 i фактора некрозу пухлин-  у хворих на нестабiльну стенокардiю  

в залежностi вiд наявностi ЦД 2 типу (M±m)

Показники, одиницi вимiрювання Хворi на НС iз ЦД 2 типу 
(�����n����=60)

Хворi на НС без ЦД 2 типу 
(�����n����=46) р

Iнтерлейкiн-6, пкг/мл 53,21 ±3,89 40,36±3,57 <0,05
Фактор некрозу пухлин- , пкг/мл 73,22 ±4,43 60,18 ±4,31 <0,05
Глюкоза, ммоль/л 10,8±0,10 4,87±0,03 <0,05
Iнсулiн, мкОд/мл 43,35±2,54 20,46±0,39 <0,05
Iндекс НОМА 16,47±1,18 4,48±0,28 <0,05
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Рiвень iнсулiну сироватки кровi був вiрогiд-
но вищим у хворих на НС та iз супутнiм ЦД 2 
типу порiвняно з групою зiставлення, представ-
леною пацiєнтами з НС без ознак ЦД 2 типу, та 
контрольною групою.

Визначення iндексу НОМА показало до-
стовiрне зростання iнсулiнорезистентностi у 
хворих основної групи, представленої пацiєн-
тами з НС та ЦД 2 типу, порiвняно з хворими, 
що мали НС без ознак дiабету, та контрольною 
групою (табл. 1).

У лiтературi зустрiчаються поодинокi повi-
домлення про дослiдження IЛ-6 у хворих на 
ЦД 2 типу. При цьому так i не було виявлено 
змiн рiвня IЛ-6 у хворих iз порушенням вугле-
водного обмiну та НС, також у хворих з НС без 
порушень вуглеводного обмiну. У той же час 
виявлено пiдвищення IЛ-6 у хворих з IХС [2].

Представляє iнтерес визначення характе-
ру кореляцiйних зв’язкiв у хворих основної 
групи. Знайдено прямi зв’язки мiж IЛ-6 i рiв-
нем глюкози (r=0,58, р<0,05), IЛ-6 та iнсулi-
ном (r=0,61, р<0,05), IЛ-6 та iндексом НОМА 
(r=0,68, р<0,05); ФНП-  i рiвнем глюкози 
(r=0,47, р<0,05), ФНП-  та iнсулiном (r=0,67, 
р<0,05), ФНП-  та iндексом НОМА (r=0,71, 
р<0,05). Тобто зростання вираженостi iнсулi-
норезистентностi у хворих на НС та ЦД 2 типу 
супроводжується пiдвищенням активностi про-
запальної ланки цитокiнiв, представленої IЛ-6, 
ФНП- , що може розглядатись як тригер де-
стабiлiзацiї IХС.

ВИСНОВКИ
1. Наявнiсть супутнього цукрового дiабе-

ту 2 типу у пацiєнтiв з нестабiльною стенокар-
дiєю характеризується присутнiстю елемен-
тiв iнсулiнорезистентностi за даними iндексу 
НОМА.

2. У хворих на нестабiльну стенокардiю 
за наявностi або вiдсутностi цукрового дiабе-
ту 2 типу спостерiгається висока активнiсть  
ФНП-  та IЛ-6.

3. Поєднання нестабiльною стенокардiєю 
та цукрового дiабету 2 типу характеризується 
бiльш вираженим зростанням активностi про-
запальної цитокiнової ланки, представленої 
ФНП-  та IЛ-6. 

Перспективами дослiдження є аналiз 
взаємозв’язкiв мiж рiвнем прозапальних ци-
токiнiв та показниками центральної кардiоге-
модинамiки у хворих з нестабiльною стенокар-
дiєю в залежностi вiд наявностi або вiдсутностi 
цукрового дiабету 2 типу. 
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В работе проанализировано состояние провос-
палительной звена цитокинов, а именно интерлей-
кина-6 и фактора некроза опухолей-  у больных с 
нестабильной стенокардией в зависимости от на-
личия или отсутствия сопутствующего сахарно-
го диабета 2 типа.

Нарастание выраженности инсулино-
резистентности у больных с нестабильной 
стенокардией и сахарным диабетом 2 типа 
сопровождается повышением активности про-
воспалительного звена цитокинов, представ-
ленного интерлейкином-6, фактором некро-
за опухоли- , что может рассматриваться как 
триггер дестабилизации ишемической болезни 
сердца.

O.M.Bilovol, P.G.Kravchun, N.S.Trifonovа. 
The level of proinflammatory cytokines such as in-
terleukin-6 and tumor necrosis factor-  in patients 
with unstable angina, depending on the presence 
or absence of concomitant diabetes mellitus type 2 
is analized in the article. Kharkiv, Ukraine.

Key words: unstable angina, type 2 diabetes, 
chronic heart failure, insulin resistance, and proin-
flammatory cytokines. 

Increase the severity of insulin resistance in pa-
tients with unstable angina and type 2 diabetes is ac-
companied by increased activity of proinflammatory 
cytokines links provided by interleukin-6, tumor necro-
sis factor- , which can be regarded as a trigger desta-
bilization of coronary artery disease.
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