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Артеріальна гіпертензія (АГ) та цукровий діа-
бет (ЦД) залишаються одними із найбільш поши-
рених захворювань у цілому світі. Особливо не-
безпечним є поєднання АГ та ЦД, оскільки при 
цьому суттєво підвищується кардіоваскулярний 
ризик, спостерігається зростання розвитку серцево-
судинних захворювань, які значно підвищують 
смертність серед цієї категорії пацієнтів [5]. Відо-
мо, що АГ втричі частіше зустрічається у пацієнтів 
на ЦД у порівнянні з хворими на АГ без порушен-
ня вуглеводного обміну. При однаковому підви-
щенні АТ ризик розвитку серцево-судинних захво-
рювань у пацієнтів на ЦД був значно вищим, ніж у 
хворих на АГ без ЦД 2 типу, що було доведено в 
дослідженні MRFIT, яке включало до 5 тис. хворих 
на ЦД. Результати цього дослідження знайшли 
своє відображення в рекомендаціях Американської 
діабетичної асоціації, згідно якої пацієнтів з ЦД 
слід розглядати як і пацієнтів з встановленим діаг-
нозом ішемічної хвороби серця (ІХС). 

Роль АГ як фактора ризику мікро- та макросу-
динних ускладнень ЦД підтверджена також ре-
зультатами проспективного дослідження з вклю-
ченням пацієнтів на ЦД 2 типу –UKPDS [30]. Зме-
ншення рівнів систолічного АТ на 10 мм рт. ст. 
супроводжується  зниженням ризику розвитку всіх 
ускладнень ЦД на 12%, смертності, зумовленої 
ЦД, - на 15%, мікросудинних ускладнень – на 13%. 
У хворих на АГ ЦД призводить до більш вираже-
ного ураження периферичних судин і, перш за все, 
нижніх кінцівок.   

 АГ досить часто може бути першою клінічною 
ознакою ЦД. Однак, при поєднанні ГХ і ЦД 2 типу 
відмічається комплекс не лише гемодинамічних 
змін, характерних для ГХ, а й спостерігаються спе-
цифічні для ЦД порушення вуглеводного та ліпід-
ного обміну.  При ЦД 2 типу АГ є частиною мета-
болічного синдрому (МС), який проявляється на-
явністю резистентності до інсуліну, гіперінсуліне-
мією, дисліпідемією, аномаліями системи згортан-
ня крові і ожирінням, яке часто передує розвитку 
ЦД і, крім того, сприяє більш ранньому розвитку 
ІХС [2,6,20].   

Одним із найбільш характерних метаболічних 
порушень є інсулінорезистентність (ІР), яка прояв-
ляється в зменшенні утилізації глюкози у перифе-
ричних скелетних м ’язах. Встановлено, що у 
хворих на АГ, рівень інсуліну натще та його пост-
прандіальний рівень вище, ніж у практично здоро-
вих осіб. Виявлений прямий кореляційний зв ’

�язок між концентрацією інсуліну у плазмі та 
рівнем АТ свідчить про його роль в механізмах 
розвитку АГ [29]. Більшість дослідників вважають, 
що в розвитку ІР суттєве значення має як генетич-
на схильність, так і ряд зовнішніх чинників, до 
яких належить ожиріння, похилий вік, малорухли-
вий спосіб життя,  гіперліпідемія. Однак до тепе-

рішнього часу не існує єдиної думки щодо первин-
ності цих чинників і, можливо, вони лише сприя-
ють проявам генетичних дефектів чутливості тка-
нин до дії інсуліну [29].  

Вважають також, що ІР/гіперінсулінемя спри-
яють розвитку АГ через аномалії сигнального 
шляху інсуліну та асоціюються з серцево-
судинними та метаболічними розладами [29]. Це 
включає підвищення активності симпатичної та 
ренін-ангіотензинової систем (РАС), знижує синтез 
передсердного натрій-уретичного пептиду, викли-
кає затримку натрію з наступним збільшенням об'-
єму, сприяє прогресуванню ушкоджень нирок, гі-
перактивності серця, гіпертрофії лівого шлуночку 
(ЛШ), дисліпідемії, хронічній гіперглікемії та збі-
льшенню оксидативного стресу [12,13]. Механізм 
впливу інсуліну на симпатичну нервову систему 
(СНС) до кінця не з'ясовано, однак, можливо, він 
викликає пригнічення активності парасимпатичної 
нервової системи (ПНС), що веде до активації СНС 
[15]. При гіперінсулінемії стимуляція СНС супро-
воджується збільшенням серцевого викиду, підви-
щенням загального периферичного судинного опо-
ру, що призводить до підвищення АТ. Доведено, 
що інсулін підвищує реабсорбцію Na і рідини у 
ниркових канальцях, сприяє внутрішньоклітинно-
му накопиченню Na і Ca, а також, як мітогенний 
фактор, активує проліферацію гладком'язевих клі-
тин судин з подальшим їх потовщенням.  

Незважаючи на проведені дослідження роль 
гіперінсулінемії у патогенезі АГ на сьогоднішній 
день до кінця не з'ясована. Так, у пацієнтів з гіпер-
інсуліномою не спостерігається підвищення АТ, а 
ІР часто характерна для пацієнтів з порушеним 
рівнем глюкози натще та є фактором серцево-
судинних захворювань навіть при відсутності зна-
чної гіперглікемії. ІР та пов' язана з нею компенса-
торна гіперінсулінемія у хворих на ЦД 2 типу мо-
же бути обумовлена зниженням активності кінази 
З  або  глікогенсинтази [15].   

Клінічними дослідженнями доведено, що ри-
зик розвитку кінцевих кардіальних точок у осіб з ІР 
чи ЦД 2 типу на протязі 5 років спостереження  
збільшується на 25%, а при їх поєднанні з ЦД чи 
ІХС зростає ще в 2-3 рази [ 15 ].  

Доведено, що більш ніж у 70% пацієнтів з ЦД 2 
типу та АГ спостерігається дисліпідемія, яка харак-
теризується  підвищеним вмістом тригліцеридів 
(ТГ), загального холестиріну (ЗХ), зменшенням в 
крові ліпопротеїдів високої щільності (ЛПВЩ). Ва-
жливим є те, що відбуваються якісні зміни ліпопро-
теїдів при цій поєднаній патології, а саме: підви-
щення вмісту дрібних ліпопротеїдів низької щільно-
сті (ЛПНЩ) з високою атерогенністю та не фермен-
тативне глікозування  ліпопротеїдів, які входять до 
складу білків [3]. Ці процеси активуються гіперглі-
кемією та пришвидшують розвиток атеросклерозу. 
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Наявність дисліпідемії у хворих на ЦД в 2–4 рази 
підвищує ризик серцево-судинної захворюваності та 
летальності [7]. Відомо, що атеросклероз коронар-
них артерій при ЦД має ряд особливостей, які поля-
гають у переважно дифузному та множинному ура-
женні зі значними атеросклеротичними змінами як у 
проксимальному, так і в дистальному відділі коро-
нарного русла, характеризуються підвищеною схи-
льністю до розриву атеросклеротичних бляшок у 
порівнянні з загальною популяцією. Дисліпідемія 
може спостерігатися на стадії метаболічного синд-
рому (МС), а може з’явитися як наслідок ЦД 2 типу 
[19]. ІР підсилює ліполіз і сприяє вивільненню знач-
ної кількості вільних жирних кислот з жирової тка-
нини, що у поєднанні з гіперглікемією створює до-
даткову кількість субстрату для утворення ТГ у пе-
чінці. Відповідно до цього значно підвищується 
вміст в крові ліпопротеїдів дуже низької щільності 
(ЛПДНЩ), збагачених ТГ [19]. Однак їх утилізація 
порушена внаслідок зниження активності внутріш-
ньопечінкової ліпопротеїнліпази. У хворих на ЦД 2 
типу спостерігається зменшене відношення ліпоп-
ротеїнової ліпази до печінкової ліпази за рахунок 
зниженої активності ліпопротеїнової ліпази, що під-
вищує катаболізм ЛПВЩ [19]. Такі зміни метаболі-
зму ЛПВЩ при ЦД 2 типу поєднуються з підви-
щенням транспорту ТГ з ЛДНЩ, що опосередкова-
но призводить до зниження вмісту антиатерогенних 
ЛПВЩ. Показано, що ЛПНЩ при ЦД володіють 
аномальними функціональними якостями та чіткою 
проатерогенною дією навіть у відсутності змін їх 
кількості [20]. Порушення метаболізму при АГ та 
ЦД 2 типу підсилюється перекісним окисленням 
ліпідів (ПОЛ), коли в організмі порушується приро-
дний баланс між  прооксидантними і антиоксидант-
ними факторами у бік ПОЛ, яке сприяє виникненню 
гемодинамічних зсувів, прогресуванню макро- і мі-
кроангіопатій, реалізує стресорні та гіпоксичні 
ушкодження міокарда [26]. Окислені ЛПНЩ воло-
діють вираженим проатерогенним ефектом. Своєча-
сне виявлення та корекція діабетичної дисліпідемії 
може сприяти зниженню важких ускладнень та збі-
льшенню тривалості життя хворих на ЦД 2 типу. 
Встановлено, що проатерогенна значимість діабети-
чної дисліпідемії, яка з являється при в умовах ІР, 
значно перевищує значимість гіперглікемії.                                                                                                                                                            

Слід зазначити, що порушення ліпідного обмі-
ну є більш важливим фактором ризику ІХС в порі-
внянні з рівнем глікованого гемоглобіну, збіль-
шення рівню якого на 1% призводить до зростання 
серцево-судинних захворювань на  11% [16]. 

У хворих з ЦД 2 типу та АГ досить часто спо-
стерігаються різноманітні аномалії системи згор-
тання, а саме: гіперкоагуляція, пошкодження систе-
ми фібрінолізу, гіперактивація тромбоцитів [5]. Збі-
льшення пов'язування фібріногену і агрегація тром-
боцитів у хворих на ЦД опосередковується  підви-
щенням синтезу простагландину Н2, тромбоксана 
А2. Підвищеному синтезу тромбоксана сприяють 
збільшення рівнів в крові глюкози і ліпідів. Доведе-
но, що підвищений рівень фібріногену при ЦД по-
в'язаний з макро- і мікросудинними ускладненнями. 
Гіперв’язкість крові при ЦД, можливо, зумовлена 
підвищенням рівнів глобулінів, С-реактивного білка 
та деяких компонентів комплементу. 

Розвитку ІР, гіперліпідемії і АГ сприяє  абдомі-

нальне ожиріння, яке є частим супутником хворих 
на АГ з ЦД 2 типу. В жировій тканині здійснюється 
синтез чисельних біологічно активних речовин, до 
яких, зокрема, відноситься, лептин, фактор некрозу 
пухлин-α (ФНП-α), ІЛ-6, ІЛ-8. Останнім часом, до 
речовин, що синтезуються адіпоцитами, відносять 
ангіотензин–ІІ (А-ІІ), інгібітор активатора плазміно-
гену-1 (ІАП-1), трансформуючий фактор росту-β1 
(ТФР-β1), адіпонектин та ін. Вважають, що періар-
теріальна і періартеріолярна жирова тканина може 
володіти тими ж властивостями, що й вісцеральний 
жир, а значить відігравати роль в розвитку судинних 
ускладнень і ІР. Більшість проведених популяцій-
них досліджень  свідчать про пряму кореляційну 
залежність між ІР та ожирінням, однак ІР може і не 
супроводжуватися надлишковою масою тіла (НМТ). 
Так, не виявлено зв'язку між ожирінням та ІР при 
ліподістрофії, коли відсутня абдомінальна та вісце-
ральна жирова тканина. 

На підставі вищезазначеного можна стверджу-
вати, що основними метаболічними змінами у хво-
рих на АГ з ЦД 2 типу, що призводять до розвитку 
серцево-судинних ускладнень, є ІР, гіперінсуліне-
мія, дисліпідемія, перекісне окислення ліпідів та 
коагулогічні відхилення. 

Відомо, що у хворих на ЦД порушення регуля-
ції рівня глюкози,  ліпідного обміну та АГ є факто-
рами ризику ураження нирок [11,21]. При цьому в 
разі наявності АГ спостерігається ішемія ниркових 
канальців, зменшення маси ниркової тканини і під-
вищення клубочкового капілярного тиску [11]. 
Останнім часом з'явилися чисельні дослідження, 
присвячені вивченню клінічної значимості мікро-
альбумінурії (МАУ), яку розглядають як один із 
найбільш ранніх несприятливих маркерів розвитку 
ураження органів-мішеней при АГ та особливо в 
разі її поєднання з ЦД 2 типу. Маються вказівки, що 
МАУ є маркером ушкодження апарата клубочкової 
фільтрації і предиктором ураження нирок при ЦД, 
одним із критеріїв діабетичної і гіпертонічної неф-
роангіопатії. ТФР-β1 розглядається у теперішній час 
як один із ключових медіаторів в розвитку діабети-
чної нефропатії. Рівень МАУ вірогідно вищий у 
хворих на АГ на тлі МС у порівнянні з пацієнтами 
на АГ, що не мали метаболічних порушень при всіх 
ступенях підвищення АТ. У цієї категорії хворих 
виявлені достовірні кореляційні взаємозв’язки між 
МАУ та показниками ліпідного, вуглеводного обмі-
нів та добового моніторування АТ. Доведена залеж-
ність розвитку МАУ з ураженням не лише нирок, а 
й  встановлена асоціація МАУ з розвитком пато-
логічного ремоделювання серця. Навіть помірне 
підвищення екскреції альбуміну з сечею пов' язане з 
ризиком ймовірності виявлення гіпертрофії ЛШ 
більш ніж в 1,5 рази. Зв' язок між МАУ та 
збільшенням індексу маси міокарда ЛШ доведений 
результатами дослідження LIFE. Не менш небезпе-
чним є поєднання МАУ з патологічними типами 
добового моніторування артеріального тиску 
(ДМАТ).  Відомо, що у хворих на АГ у поєднанні з 
ЦД відбувається порушення добового ритму АТ, 
яке в значній мірі може бути обумовлено уражен-
ням автономної нервової системи на тлі активації 
РАС. Наявність патологічних типів добового МАТ 
значно підвищує ризик розвитку серцево-судинних 
ускладнень. За даними японського дослідження 
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Ohasama, у нон-диперів відносний ризик смертності 
від серцево-судинних причин і інсульту збільшуєть-
ся у 2,6 і 2 рази, а у найт - пікерів – в 3,7 і 3,9 рази 
відповідно [25]. Вдвічі частіше на тлі МАУ виявля-
ється  несприятливі типи добової кривої АТ. Зрос-
танню екскреції альбуміну з сечею сприяє, перш за 
все, підвищення систолічного АТ. Отримані дані 
дозволяють розглядати МАУ з високим ступенем 
ймовірності як маркер ураження ураження нирок та 
серцево-судинної системи у хворих на АГ та особ-
ливо в разі її поєднання з ЦД 2 типу.  

Слід зазначити, що на морфо-функціональні 
показники серцевого м’яза та судинної стінки 
впливають чисельні нейрогуморальні та гормона-
льні чинники, серед яких гормони щитовидної за-
лози, вазопресин, ендотелін, лептин, нейропептид 
Y та ін. Встановлена роль в процесах патологічної 
перебудови міокарду та судинної стінки факторів 
коагуляції – таких, як ІАП-1, фактор Віллебранда, 
фібриноген, комплекс тромбін-антитромбін [1]. 
Поряд з численними факторами, що беруть участь 
в ремоделюванні міокарду та судинної стінки при 
ГХ та ЦД 2 типу, в механізмах серцево-судинної 
перебудови значну роль відіграють медіатори між-
клітинної взаємодії - цитокіни та фактори росту.  

В залежності від загального біологічного ефек-
ту цитокіни можна розділити на наступні підгрупи 
(5 класів):  

1) прозапальні (ФНП-α, ІЛ-1, ІЛ-6,); 
2) протизапальні (ІЛ-10, ІЛ-13, ТФР-β1);  
3) цитокіни, які викликають ріст та диферен-

ціювання лімфоцитів;  
4) гемопоетичні фактори (ГМ-КСФ, Г-КСФ, 

М-КСФ);  
5) цитокіни, що сприяють росту мезенхімаль-

них клітин.   
Одним із найбільш вивчених цитокінів є ФНП-

а. У теперішній час у хворих на АГ з ЦД 2 типу 
активно вивчається роль ФНП-α в розвитку серце-
во-судинної патології, і, зокрема, при МС. Встано-
влено, що гемодинамічне навантаження призво-
дить до підвищеного синтезу ФНП-α. Цей потенці-
альний біофізичний зв'язок між механічним пере-
вантаженням і підвищенням синтезу ФНО-α може 
представляти новий аутокрінний і/або паракрин-
ний механізм регуляції структури і функції серця 
при кардіальних захворюваннях. Зокрема, встанов-
лена роль ФНП-α в розвитку гіпертрофії та фіброзу 
міокарда. У хворих на АГ і супутнім ЦД виявлено 
стимулюючі ефекти ФНП-α на синтез та продук-
цію ІАП-1, в той час як спостерігається зниження 
концентрації адипонектину в сироватці крові. 
ФНП-α володіє ангіогенним ефектом, збільшує 
синтез білка і зменшує його деградацію в кардіомі-
оцитах в умовах експерименту, поліпшуючи адап-
тацію міокарда до стресу. 

Як ФНП-α, так і інтерлейкін-6 (ІЛ-6), що утво-
рюються в жировій тканині, можуть впливати на 
чутливість периферичних тканин до інсуліну. До-
слідження, що присвячені вивченню ролі прозапа-
льних цитокінів (ФНП-α і ІЛ-6, a також С-
реактивний білок) дозволили припустити можливу 
роль запалення в  патогенезі ІР. Вважають, що 
хронічне субклінічне запалення є частиною синд-
рому ІР, а вказані цитокіни - предикторами судин-
них ускладнень ЦД [26]. Рівень експресії гена ІЛ-6 

в жировій тканині має прямий кореляційний зв'я-
зок як зі ступенем активації поглинання глюкози, 
так і зі ступенем вираженості ІР, що підтверджу-
ється дослідженнями in vivo і in vitro [27]. Внутрі-
шньовенне введення ІЛ-6 у людини супроводжу-
ється підвищеним рівнем вільних жирних кислот і 
гліцерола в сироватці крові, що є наслідком його 
впливу на ліполіз жирової тканини. ІЛ-6 – мульті-
функціональний цитокін з широким спектром біо-
логічної дії, яка залежить від виду клітин – міше-
ней [28]. В разі абдомінального ожиріння (АО) у 
хворих на ГХ з ЦД 2 типу  окрім синтезу ІЛ-6, спо-
стерігається підвищене утворення іншого протиза-
пального цитокіну інтерлейкіну-1 (ІЛ-1) - основно-
го медіатора локальних запальних реакцій та гост-
рофазової відповіді організму [23].    

Останнім часом активно вивчаються пептидні 
ростові фактори, які розподіляють у відповідності 
до тканин-мішеней, на які, можливо, вони вплива-
ють. За цією ознакою їх можна розподілити на рос-
тові фактори з широким спектром дії та обмеженою 
дією (тканино-специфічні фактори). Серед цих фак-
торів найбільшу зацікавленість викликають інсулі-
ноподібний фактор росту – 1 (ІФР-1) та ТФР-β1. 

Встановлено, що ІФР-1 синтезується в печінці, 
кардіоміоцитах, гладком’язевих клітинах судин, 
адипоцитах та інших клітинах. Виявлено взаємозв’ 
язок підвищенного синтезу ІФР-1 з рівнем інсулі-
ну, що має суттєве значення при ЦД. В експериме-
нті доведено, що даний фактор ІФР-1 регулює екс-
пресію мРНК скоротливих білків міозитів. 

Велику зацікавленість викликають особливості 
впливу ІФР-1 на процеси ремоделювання серцево-
судинної системи у хворих на ГХ в поєднанні з ЦД 
2 типу. Встановлено, що він здатний викликати 
розвиток гіпертрофії кардіоміоцитів, збільшувати 
масу міокарду ЛШ, поліпшувати скорочувальну 
функцію міокарда та його діастоличне розслаблен-
ня, зменшувати апоптоз кардіоміоцитів [4]. Завдя-
ки цьому ІФР-1 вважають одним із ключових регу-
ляторів гіпертрофії серцевого м'яза. 

Одним з важливих факторів росту, що активно 
вивчається останнім часом є ТФР-β1. Це обумов-
лено тим, що він приймає участь у регуляції про-
цесів проліферації клітин, диференціювання, міг-
рації, апоптозу, а також деяких метаболічних реак-
цій у клітинах-мішенях [9,14,18]. Практично кожна 
клітина у організмі, включаючи епітелій, ендоте-
лій, нейрони, клітини сполучної тканини, системи 
гемопоезу синтезує ТФР–β1 та має рецептори до 
нього. Як клітини  інших тканин, клітини серцево-
судинної системи є не тільки продуцентами ТФР-
β1, а й мішенями його дії.  

Увагу багатьох дослідників роль привертає 
роль ТФР-β1 в розвитку атеросклерозу. Однак, то-
чка зору стосовно внеску цього фактору росту в 
розвиток атеросклерозу є досить суперечливою. 
Так, виявлено, що в  крові  пацієнтів з атеросклеро-
зом  спостерігається найнижчий рівень ТФР-β1, 
що, можливо, пов'язане з пригніченням експресії 
рецептора  ЛПНЩі. Такі процеси гальмують пере-
родження макрофагів у пінисті клітини, які ініці-
юють атеросклеротичні зміни судин [14,22]. З ін-
шого боку, встановлено позитивний кореляційний 
зв’язок між підвищеним вмістом ТФР-β1 в крові і 
вираженістю ангіографічно підтвердженого атеро-
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склерозу  вінцевих артерій  [10]. Ці результати сві-
дчать про можливість різноспрямованої дії ТФР-β1 
на окремих стадіях атеросклеротичного процесу. 
При цьому, переважна більшість дослідників схи-
ляється до думки про проатерогенний вплив ТФР-
β1 та його вирішальну роль в утворенні атероскле-
ротичної бляшки.  

Цікавими виявилися результати вивчення 
вмісту ТФР-β1 в міокарді в умовах експерименту 
[22]. Так, виявлено, що ТФР-β1-місткі екстракти з 
різних ділянок серця стимулюють ріст кардіоміо-
цитів, при цьому найбільша кількість цього цито-
кіну міститься у кардіоміоцитах передсердя. Отри-
мані результати дозволили припустити  профібро-
генні властивості даного фактору росту. Це підтве-
рджується вивченням стану компонентів нормаль-
ного міокарда і змін, що відбуваються в кардіоміо-
цитах при патології, які проявляються гіпертрофі-
єю, апоптозом, концентрацією колагену (реактив-
ний фіброз) і проліферацією фібробластів [8,14,22].  
При цьому у нормальному серці 2/3 клітинної по-
пуляції представлені клітинами не м'язового типу, 
більшість із яких становлять фібробласти, які віді-
грають важливу роль у процесі адаптації міокарда 
до дії патологічних факторів. Слід зазначити, що 
формування гіпертензивного серця тісно пов'язане 
з рівнем А-ІІ, який на клітинному рівні діє як пара-
кринний регулятор продукції фібробластами ТФР–
β1. Однак, існують дані про те, що ТФР-β1 підси-
лює формування фіброзу не тільки шляхом підви-
щення кількості фібробластів і стимуляції продук-
ції ними колагену, але й шляхом пригнічення роз-
щеплення колагену, що приводить до надлишково-
го його накопичення.  

Підсиленню профіброгенних властивостей ТФР 
- β1 сприяє підвищення в сироватці крові тканинно-
го інгібітору металопротеїнази-1 (ТІМП-1), що веде 
до патологічного ремоделювання ЛШ серця пере-
важно за рахунок збільшення поперечних розмірів 
його порожнини й у меншому ступені товщини сті-
нок. Ці показники позитивно корелюють з індексом 
маси міокарду ЛШ (ІММЛШ), що свідчить про ва-
жливу роль процесів як синтезу, так і деградації ко-
лагену в структурно-функціональної перебудові 
ЛШ серця. Тобто, підвищення вмісту ТФР-β1 і 
ТІМП-1, наявність достовірного позитивного взає-
мозв'язку між ними може бути ознакою патологіч-
ної перебудови серця у хворих на ГХ [14].  

Досліджується роль ТФР-β1 в ремоделюванні 
судинної стінки. Припускається його роль в ангіо-
генезі шляхом впливу на гомеостаз і функціональ-
ну активність клітин кровоносних судин [18]. Ви-
явлена залежність між ТФР-β1  та синтезом оксиду 
азоту, зменшення  синтезу якого може сприяти 
збільшенню експресії даного фактору росту, що  в 
свою чергу сприяє розвитку судинних розладів.  
Поряд з цим, мішенями дії ТФР-β1 можуть бути 
білки інтегрини, які є рецепторами компонентів 
позаклітинного матриксу. Найбільше значення для 
ангіогенезу мають  a5β3- і a5β1-інтегрини, які екс-
пресуються в ендотеліальних клітинах [18]. В ряді 

досліджень встановлено, що ТФР-β1 стимулює 
експресію мРНК і підвищує рівень зазначених ін-
тегринів на поверхні клітин ендотелію [18]. За уча-
стю a5β1-інтегрину ТФР-β1 може здійснювати ан-
тиапоптичну дію [9]. Встановлено, що ТФР-β1 ак-
тивує ангіогенез при діабетичних мікроангіопатіях 
шляхом підвищення утворення діацилгліцеролу та 
ендотеліальної протеїнкінази С, які є потужними 
проатерогенними факторами [18,22]. З іншого бо-
ку, діацилгліцерол може стимулювати синтез 
ТФР–β1 та інших прозапальних цитокінів, що під-
вищують судинну проникність [8]. Активація про-
теїнкінази С вивільнює ядерний транскрипційний 
фактор NF-кB, який регулює експресію великої 
кількості генів, включаючи фактори росту, зокрема 
ТФР-β1. Показано, що механічне напруження, зу-
мовлене високим  внутрішньосудинним тиском, 
підвищує утворення ТФР-β1, який підсилює про-
дукцію  екстрацелюлярного матриксу. Таким чи-
ном, морфо-функціональні зміни судинної стінки 
на тлі АГ та ЦД зумовлені чисельними порушен-
нями процесів клітинного та тканинного обміну, 
що викликані тривалою гіперглікемією. 

Значну зацікавленість викликає ряд дослі-
джень, які вказують на залученість уротензину-ІІ 
(УТ-ІІ) в ремоделювання серця і, перш за все, за-
свідчують ключову роль УТ-ІІ в процесах фіброзу-
вання міокарда. Так, в роботі, виконаній на фібро-
бластах серця новонароджених щурів лінії Wistar, 
проводили визначення експресії ТФР-β1, УТ-ІІ та 
їх рецепторів. Було встановлено підвищення під 
впливом ТФР-β1 експресії колагена 1 и 3 типу, 3-
оксіпролина в досліджуваних групах [24]. Відміча-
ється також активація експресії ТФР-β1 під впли-
вом УT-ІІ. В той же час  недавно розроблений ан-
тагоніст УТ-ІІ  урантид блокував даний ефект УТ-
ІІ [17,24]. Отже, УТ-ІІ володіє вираженим профіб-
рогенним ефектом, який може опосередковуватися 
через ТФР-β1. Встановлена наявність синергізму 
між даними показниками має значення з точки зо-
ру доведеної ролі ТФР--β1 в механізмах ремоде-
лювання судинної стінки як при нормальному, так 
і при порушеному вуглеводному обміні.    

 Таким чином, хворі на АГ у поєднанні з ЦД 2 
типу характеризуються високою поширеністю, 
більш частим та вираженим ураженням органів-мі-
шеней, зниженням чутливості до інсуліну, що суп-
роводжується гіперінсулінемією, атерогенною дис-
ліпідемією, порушенням добового профілю АТ, що 
суттєво підвищує кардіоваскулярний ризик, а акти-
вація прозапальних цитокінів та факторів росту не 
лише підсилює дисметаболічні прояви, а й призво-
дить до розвитку гіпертрофії та фіброзу міокарда, 
викликаючи його патологічне ремоделювання. Ура-
хування всіх факторів ризику розвитку АГ та ЦД 2 
типу, визначення маркерів формування та прогресу-
вання ураження органів-мішеней у цієї категорії 
хворих дозволить оптимізувати терапевтичну стра-
тегію впливу, яку можна розглядати як боротьбу з 
модифікованими факторами розвитку даної патоло-
гії.   
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