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Iшемiчна хвороба серця продовжує посi-
дати головне мiсце в структурi захворюва-
ностi та є однiєю з провiдних причин смер-
тностi та iнвалiдизацiї населення [1]. Близь-
ко третини всiх гострих коронарних подiй
становить Q-iнфаркт мiокарда (Q-IМ) [1, 2].
Смертнiсть вiд iнфаркту мiокарда залиша-
ється на високому рiвнi i складає 18,5 на
100 тис. населення України [1].

Основними факторами ризику iшемiчної
хвороби серця та її загрозливого прояву —
iнфаркту мiокарда є ожирiння, артерiальна
гiпертензiя, дислiпопротеїнемiя, iнсулiноре-
зистентнiсть, цукровий дiабет, якi є скла-
довими частинами метаболiчного синдрому
(МС) [3]. За останнi роки досягнутi значнi
успiхи у вивченнi патофiзiологiї МС та його
несприятливого впливу на розвиток атеро-
склерозу, iшемiчної хвороби серця та iнфар-
кту мiокарда з позицiй домiнуючої на сього-
днi концепцiї «сумарного ризику» [3–5].

У пацiєнтiв iз МС атеросклероз роз-
вивається на 10–15 рокiв ранiше, швид-
ко прогресує i набагато частiше ускладню-

ється фатальними серцево-судинними розла-
дами [3–5]. Метаболiчний синдром асоцiює-
ться з бiльшою госпiтальною летальнiстю,
високою загальною смертнiстю як у першi
30 дiб пiсля перенесеного iнфаркту мiокар-
да, так i в наступнi 1–5 рокiв [3–5].

Поряд з провiдними класичними чин-
никами ризику iнфаркту мiокарда велику
увагу придiляють iмунозапальнiй актива-
цiї, системi iнсулiноподiбного фактора ро-
сту, ендотелiальнiй дисфункцiї, збiльшенню
концентрацiї iнгiбiтора тканинного актива-
тора плазмiногену тощо [6–9]. Дослiджен-
ня особливостей змiн цих показникiв при
iнфарктi мiокарда у хворих з МС має ва-
жливе значення для розробки схем опти-
мiзацiї вiдновлювального лiкування [9]. На
сьогоднi залишаються суперечливими данi
щодо взаємодiї основних компонентiв МС
з показниками гемостазу, ендотелiальної
функцiї, iмунозапальними та цитокiновими
ланцюгами [6–8].

Метою дослiдження, результати якого
подано в статтi, було визначення нейрогу-
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моральних та iмунозапальних порушень та
особливостей їх взаємозв’язкiв з компонен-

тами метаболiчного синдрому у хворих на
гострий Q-iнфаркт мiокарда.

МАТЕРIАЛИ ТА МЕТОДИ

Обстежено 184 хворих на Q-IМ вiком вiд
40 до 85 рокiв (середнiй вiк 62,5± 0,90 рокiв):
153 хворих з МС та 31 пацiєнт без МС (група
зiставлення). Усi обстеженi перебували на
стацiонарному лiкуваннi в кардiологiчному
вiддiленнi для лiкування хворих на iнфаркт
мiокарда Мiської клiнiчної лiкарнi екстре-
ної та швидкої медичної допомоги м. Запо-
рiжжя.

Дiагноз гострий Q-IМ встановлювали
вiдповiдно до рекомендацiй ВООЗ (1979)
та Європейського товариства кардiологiв
(2003). Метаболiчний синдром було дiагно-
стовано за критерiями Мiжнародної федера-
цiї з дiабету (2005) за принципом «1 основ-
ний +2 додаткових критерiю». Наявнiсть
та ступiнь ожирiння визначали на пiдста-
вi розрахунку iндексу маси тiла (IМТ) вiд-
повiдно до критерiїв ВООЗ (1997). Цен-
тральний (андроїдний) тип ожирiння визна-
чали за обводом талiї (ОТ): для чоловi-
кiв-європейцiв — 94 см; для жiнок-європе-
йок — 80 см (International Diabetes Federati-
on, 2005). Цукровий дiабет 2 типу дiагносту-
вали вiдповiдно до критерiїв ВООЗ (1999).
Дiагноз артерiальної гiпертензiї встановлю-
вали за рекомендацiями Європейського то-
вариства гiпертензiї та Європейського това-
риства кардiологiв (2003).

Критерiями виключення з дослiдження
були: наявнiсть цукрового дiабету 1 типу,
виразкова хвороба шлунка та дванадцятипа-
лої кишки в стадiї загострення, загострення
хронiчних запальних хвороб, ниркова та пе-
чiнкова недостатнiсть, набутi та вродженнi
вади серця, бронхiальна астма, онкологiчнi
та системнi захворювання, геморагiчний iн-
сульт в анамнезi, вiдмова хворих вiд прийо-
му базової медикаментозної терапiї, вiдмова
пацiєнта вiд участi в дослiдженнi з будь-якої
причини.

Хворi отримували традицiйну базисну
терапiю згiдно з наказом МОЗ України
(№436 вiд 03.07.2006) «Протокол надання
медичної допомоги хворим з гострим коро-
нарним синдромом з елевацiєю ST (iнфар-

ктом мiокарда з зубцем Q)». Усiм хворим
на Q-IМ при надходженнi до стацiонару про-
водили комплексне обстеження згiдно iз за-
гальноприйнятими стандартами.

Контрольну групу склали 22 практично
здоровi особи (середнiй вiк 60,81± 0,97 ро-
кiв) без клiнiчних та електрокардiографi-
чних ознак iшемiчної хвороби серця, без ме-
таболiчних порушень, зiставних за вiком та
статтю з хворими на iнфаркт мiокарда.

На базi Центральної науково-дослiдної
лабораторiї Запорiзького державного меди-
чного унiверситету (зав. проф. А.В. Абра-
мов) у першу-третю добу захворювання
iмуноферментним методом визначали: рiв-
нi iнтерлейкiнiв 1α та 6 (IЛ-1α, IЛ-6),
фактор некрозу пухлини α (ФНП-α) (Di-
aclone, Францiя), ендотелiну-1 (ЕТ-1) (Bi-
omedica, Австрiя), iнсулiну, iнсулiноподi-
бного фактора росту (DRG International,
США), С-реактивного бiлка (DAI, США),
iнгiбiтора тканинного активатора плазмiно-
гену-1 (IТАП-1) (Bio-pool, США) на повно-
плашковому автоматизованому аналiзаторi
Digiscan Microplate Reader SA400 (Австрiя).
Усi реактиви використовувались згiдно з iн-
струкцiєю для проведення аналiзу, що до-
давалась до набору. Iнсулiнорезистентнiсть
вивчали за допомогою розрахунку iндексiв
HOMA та F. Caro.

Роботу виконано з дотриманням основ-
них положень Конвенцiї Ради Європи про
права людини, Гельсiнської декларацiї Все-
свiтньої медичної асоцiацiї про етичнi прин-
ципи проведення наукових медичних дослi-
джень за участю людини (1964–2000 рр.)
i наказу МОЗ України №281 вiд 01.11.2000 р.
Всi обстеженi особи власноруч i добровiльно
пiдписали iнформовану згоду на участь у до-
слiдженнi згiдно з протоколом, затвердже-
ним Комiсiєю з питань бiоетики Запорiзько-
го державного медичного унiверситету.

Отриманi данi оброблено методами ва-
рiацiйної статистики за допомогою паке-
ту прикладних програм «Statistica» (versi-
on 6.0, Stat Soft Ins, США, №лiцензiї
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AXXR712D833214FAN5). Нормальнiсть роз-
подiлу дат перевiрялась за допомогою те-
сту Шапiро-Уїлка. Кiлькiснi ознаки пред-
ставленi як X ± SX (середнє арифметичне
значення ± статистична похибка середньо-
го арифметичного). Нормальнiсть розподi-
лу перемiнних визначали за допомогою кри-
терiю Колмогорова-Смiрнова. Для порiвня-
ння показникiв, якi характеризувались нор-
мальним розподiлом, застосовували непар-
ний t-критерiй Стьюдента; для порiвнян-
ня параметрiв з розподiлом, вiдмiнним вiд

нормального — критерiй Манна-Уiтнi. Для
аналiзу спрямованостi та сили зв’язку мiж
визначеними показниками використовували
метод кореляцiйного аналiзу з обчисленням
коефiцiєнтiв кореляцiї (r): при нормально-
му розподiлi показникiв — Пiрсона, при
вiдмiнному вiд нормального — Спiрмена.
Для оцiнки взаємозв’язку мiж залежною
та незалежною змiнними використовували
однофакторний регресiйний аналiз. Рiзни-
ця вважалася статистично значущою при
р<0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Нейрогуморальнi та iмунозапальнi змi-
ни в гострому перiодi Q-IМ залежно вiд
наявностi МС наведено в таблицi.

Концентрацiя IЛ-1α в гострий перiод за-
хворювання у хворих на Q-IМ без МС була
у 2,28 рази (р<0,001), а у хворих з МС у 3,19
рази (р<0,001) вищою порiвняно зi здорови-
ми особами контрольної групи. Разом з тим,
у хворих на Q-IМ з МС концентрацiя IЛ-1α
значно бiльша порiвняно з Q-IМ без МС —
у 1,4 рази (р<0,001).

У гострий перiод iнфаркту мiокарда спо-
стерiгалось пiдвищення рiвня IЛ-6: у хворих
без МС у 3,92 рази (р<0,001), у хворих

з МС — у 6,44 рази (р<0,001). У хворих
на МС порiвняно з групою без МС ступiнь
пiдвищення цього показника був у 1,64 рази
бiльший (р<0,001).

Виявлено суттєву рiзницю мiж групами
за вмiстом ФНП-α: у хворих на Q-IМ без
МС цей показник був бiльшим у 1,93 рази
(р<0,001), а у хворих на Q-IМ з МС —
у 3,75 рази (р<0,001), нiж у контрольнiй
групi. Найвища концентрацiя ФНП-α спо-
стерiгалась при МС, вона майже вдвiчi пере-
вищувала таку у хворих без МС (р<0,001).
Виявленi змiни можна розцiнити як значнi

Т а б л и ц я
Нейрогуморальнi та iмунозапальнi змiни у хворих на Q-iнфаркт мiокарда

з метаболiчним синдромом

Показник
Контрольна група

(n=22)
Хворi на Q-IМ без

МС (n= 31)
Хворi на Q-IМ
з МС (n =153)

IЛ-1α, пг/мл 119,55± 5,46 272,62± 7,36*** 381,76± 5,93***∆

IЛ-6, пг/мл 67,79± 4,37 265,93± 9,17*** 436,64± 11,58***∆

ФНП-α, пг/мл 126,77± 7,48 244,92± 18,00*** 475,24± 13,41***∆

СРБ, мг/л 1,38± 0,36 3,53± 0,42* 8,89± 0,19***∆

IGF, нг/мл 286,43± 10,99 189,36± 8,71*** 101,32± 3,43***∆

ЕТ-1, нг/л 9,78± 0,60 17,13± 0,73*** 33,32± 0,89***∆

IТАП, IU/мл 4,17± 0,58 8,45± 0,92** 19,63± 1,09 ***∆

П р и м i т к а. Статистично значущi розбiжностi з контролем: * — р<0,05; ** — р<0,01;
*** — р<0,001; ∆ — статистично значущi вiдмiнностi з показниками у хворими без МС (р<0,001);
IЛ-1α — iнтерлейкiн-1α, IЛ-6 — iнтерлейкiн-6, ФНП-α — фактор некрозу пухлини-α, СРБ — С-реактивний
бiлок, IGF — iнсулiноподiбний фактор росту, ЕТ-1 — ендотелiн-1, IТАП — iнгiбiтор тканинного активатора
плазмiногену-1.

32 Проблеми ендокринної патологiї № 2, 2014



Клiнiчна ендокринологiя

порушення в цитокiновому статусi у хворих
на iнфаркт мiокарда.

Концентрацiя С-реактивного бiлка була
значуще бiльшою у хворих на Q-IМ з МС
(у 2,56 рази, р<0,05) та на Q-IМ без МС
(у 6,44 рази, р<0,001) порiвняно з контро-
лем. Рiвень цього показника у хворих на
Q-IМ з МС був у 2,52 рази бiльшим нiж
у хворих на Q-IМ без МС (р<0,001). Отри-
манi нами данi спiвпадають з результатами
iнших дослiдникiв, якi спостерiгали збiльше-
ний вмiст цитокiнiв та бiлкiв гострої фази
при гострому коронарному синдромi у хво-
рих з МС [7]. Автори вважають, що надмiр-
на запальна реакцiя у хворих з МС може
збiльшувати iшемiчне та реперфузiйне по-
шкодження мiокарда, сприяти поширенню
зони некрозу, мати негативний вплив на
iонотропну функцiю серця [10].

У хворих на Q-IМ без МС iнсулiнопо-
дiбний фактор росту був суттєво нижчим,
анiж у контролi (у 1,51 рази, р<0,001).
У хворих з МС цей показник у 2,83 рази мен-
ший за контрольний та у 1,87 рази менший
нiж у хворих без МС (р<0,001). Отриманi
данi узгоджуються з думкою iнших авто-
рiв [11], якi стверджують, що у хворих на
цукровий дiабет 2 типу при iнфарктi мiо-
карда спостерiгається бiльш пiзнє пiдвищен-
ня рiвня активної форми трансформуючого
фактора росту-β порiвняно з хворими без
цукрового дiабету. Зниження концентрацiї
iнсулiноподiбного фактора росту, на думку
R. I. Berg та спiвавт. [12], може негатив-
но впливати на ефективнiсть репаративних
процесiв в мiокардi через активацiю апопто-
тичних шляхiв [11, 12]. Недостатня актив-
нiсть репаративних процесiв в мiокардi, мо-
жливо, i є одним iз чинникiв, що полягають
в основi важкого перебiгу та високої смер-
тностi при iнфарктi мiокарда у хворих з МС.

Вмiст ЕТ-1 в плазмi кровi хворих на IМ
(як з МС, так i без нього) значно вищий
нiж у групi контролю: у 1,75 та у 3,41 рази,
вiдповiдно (р<0,001). Разом з тим, у хво-
рих на iнфаркт мiокарда з МС концентрацiя
ЕТ-1 значно бiльша порiвняно з iнфарктом
мiокарда без МС (в 1,95 рази). Виявлене
пiдвищення концентрацiї ЕТ-1 свiдчить про
наявнiсть у обстежених пацiєнтiв ендотелi-

альної дисфункцiї, бiльш виразної за розви-
тку iнфаркту мiокарда на тлi МС.

Концентрацiя IТАП-1 була у 4,71 ра-
зи вищою порiвняно з групою контролю
(р<0,001) та у 2,32 рази порiвняно з групою
без МС (р<0,001). Як вiдомо, збiльшення
концентрацiї IТАП-1 сприяє зниженню ко-
ронарного кровообiгу з наступною гiпоксiєю
тканин, що, в свою чергу, веде до прогре-
сування iшемiї та активiзує гемокоагуляцiй-
ний потенцiал, спричиняє зростання рiвня
фiбрiногену та продуктiв його деградацiї
в кровi [13, 14]. Виявлене збiльшення рiв-
ня IТАП-1 на тлi ендотелiальнї дисфункцiї
може свiдчити про зниження фiбринолiти-
чного потенцiалу та високий ризик розвитку
протромботичних ускладнень у хворих на
iнфаркт мiокарда з МС.

Таким чином, гострий перiод у хворих
на Q-IМ з МС характеризується високою
активнiстю запального процесу, що вияв-
ляється суттєвим збiльшенням концентра-
цiї С-реактивного протеїну, IЛ-1α, IЛ-6, та
ФНП-α. Водночас спостерiгається значуще
зменшення концентрацiї iнсулiноподiбного
фактора росту та збiльшення активностi
IТАП-1 на тлi ендотелiальної дисфункцiї.

В нашому дослiдженнi визначено коре-
ляцiйнi взаємозв’язки маркерiв системно-
го запалення, рiвня ЕТ-1, iнсулiнподiбно-
го фактора росту та IТАП-1 зi складови-
ми МС. Так, рiвень ФНП-α мав позитив-
ний кореляцiйний зв’язок з усiма компонен-
тами МС: ОТ (r=+0,31; р<0,001), IМТ
(r=+0,37; р<0,001), систолiчним артерiаль-
ним тиском (r=+0,25; р<0,001), iндексом
НОМА (r=+0,42; р<0,001), рiвнем iнсулi-
ну (r=+0,37; р<0,001), HbA1c (r=+0,56;
р<0,001).

С-реактивний бiлок позитивно корелю-
вав з ОТ (r=+0,40; р<0,001), обводом
стегон (ОС) (r=+0,32; р<0,001), ОТ/ОС
(r=+0,30; р<0,005), IМТ (r=+0,42;
р<0,001), iндексом НОМА (r=+0,60;
р<0,001), рiвнем iнсулiну (r=+0,57;
р<0,001).

IТАП-1 мав прямi кореляцiйнi зв’язки
з ОТ (r=+0,39; р<0,001), IМТ (r=+0,42;
р<0,001), iндексом НОМА (r=+0,59;
р<0,001), загальним холестерином
(r=+0,32; р<0,001), iнсулiном (r=+0,55;
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р<0,001); ЕТ-1 — з НbА1c (r=+0,60;
р<0,001); вмiст iмуноподiбного фактора
росту — з ОТ (r=–0,32; р<0,001), iнде-
ксом HOMA (r=–0,54; р<0,001), iнсулiном
(r=–0,44; р<0,001).

За даними регресiйного аналiзу виявле-
но вплив рiвня ФНП-α, який розглядався як
незалежний чинник, на величину iнсулiноре-
зистентностi за iндексом НОМА. Продемон-
стрована залежнiсть мала прямопропорцiй-
ний характер i апроксимувалася моделлю
регресiї наступного вигляду:

HOMA = 21, 46− 0, 12 ·ФНП-α+
+ 0, 0002 ·ФНП-α2.

При цьому слiд зазначити, що похибка
апроксимацiї та величина остаточної дис-
персiї вказують на високу точнiсть лiнiй-
ної моделi (R=+0,84, R2=0,71, нормований
R2=0,7 при F=298, стандартна похибка
91,88; p<0,01).

Проведений регресiйний аналiз виявив
наявнiсть взаємозалежнiстi мiж рiвнем
ФНП-α та величиною iндекса НОМА, що
пiдтверджує вплив прозапальних змiн на
виразнiсть iнсулiнорезистентностi.

Таким чином, хворим на гострий
Q-iнфаркт мiокарда з метаболiчним син-
дромом притаманнi iмунозапальнi та ней-
рогуморальнi порушення, якi пов’язанi
з активацiєю системного запалення, про-
коагулянтними змiнами, ендотелiальною
дисфункцiєю та мають кореляцiйнi зв’язки
з усiма компонентами метаболiчного син-
дрому. Отриманi результати дослiдження
можуть стати передумовою щодо розробки
алгоритму патогенетичного лiкування хво-
рих на Q-iнфаркт мiокарда з метаболiчним
синдромом з урахуванням впливу препа-
ратiв на виявленi порушення гуморальних
чинникiв.

ВИСНОВКИ

1. Гострий перiод Q-iнфаркту мiокар-
да у хворих з метаболiчним синдро-
мом асоцiюється зi зниженням концен-
трацiї iнсулiноподiбного фактора ро-
сту та активацiєю низки нейрогумо-
ральних та iмунозапальних чинникiв:
С-реактивного бiлка, iнтерлейкiну-1α,
iнтерлейкiну-6, фактора некрозу пу-
хлин-α, ендотелiну-1, iнгiбiтору тка-
нинного активатора плазмiногену-1.

2. Результати кореляцiйного та регресiй-
ного аналiзiв виявили iснування тiсних
взаємозв’язкiв мiж складовими мета-
болiчного синдрому, iмунозапальними
та нейрогуморальними чинниками, що
свiдчить про мультифакторний генез
кардiоваскулярного ураження за наяв-
ностi цукрового дiабету, артерiальної
гiпертензiї, дислiпiдемiї та iнсулiноре-
зистентностi.
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НЕЙРОГУМОРАЛЬНI ТА IМУНОЗАПАЛЬНI ПОРУШЕННЯ У ХВОРИХ
НА Q-IНФАРКТ МIОКАРДА З МЕТАБОЛIЧНИМ СИНДРОМОМ

Михайловська Н.С.
Запорiзький державний медичний унiверситет

natalizgmu@rambler.ru

Дослiджено нейрогуморальнi та iмунозапальнi порушення у 184 хворих на Q-iнфаркт
мiокарда (153 з метаболiчним синдромом та 31 без метаболiчного синдрому). Встановлено, що
гострий перiод Q-iнфаркту мiокарда у хворих з метаболiчним синдромом асоцiюється зi зни-
женням концентрацiї iнсулiноподiбного фактора росту та активацiєю низки нейрогуморальних
та iмунозапальних чинникiв: С-реактивного бiлка, iнтерлейкiну-1α, iнтерлейкiну-6, фактора
некрозу пухлини-α, ендотелiну-1, iнгiбiтора тканинного активатора плазмiногену-1, що мають
тiснi кореляцiйнi взаємозв’язкiв зi складовими метаболiчного синдрому.

К л ю ч о в i с л о в а: Q-iнфаркт мiокарда, метаболiчний синдром, фактор некрозу пу-
хлини α, С-реактивний бiлок, iнгiбiтор тканинного активатора плазмiногену-1.

НЕЙРОГУМОРАЛЬНЫЕ И ИММУНОВОСПАЛИТЕЛЬНЫЕ НАРУШЕНИЯ
У БОЛЬНЫХ Q-ИНФАРКТОМ МИОКАРДА С МЕТАБОЛИЧЕСКИМ

СИНДРОМОМ

Михайловская Н.С.

Запорожский государственный медицинский университет
natalizgmu@rambler.ru

Исследованы нейрогуморальные и иммуновоспалительные нарушения у 184 больных
Q-инфарктом миокарда (153 с метаболическим синдромом и 31 без метаболического синдрома).
Установлено, что острый период Q-инфаркта миокарда у больных с метаболическим синдромом
ассоциируется со снижением концентрации инсулиноподобного фактора роста и активацией ряда
нейрогуморальных и иммуновоспалительных факторов: С-реактивного белка, интерлейкина-1α,
интерлейкина-6, фактора некроза опухоли-α, эндотелина-1, ингибитора тканевого активатора
плазминогена-1, имеющих тесные корреляционные взаимосвязи с составляющими метаболиче-
ского синдрома.

К л ю ч е в ы е с л о в а: Q-инфаркт миокарда, метаболический синдром, фактор некроза
опухоли-α, С-реактивный белок, ингибитор тканевого активатора плазминогена-1.

NEUROHUMORAL AND IMMUNOLOGICAL DISORDERS IN PATIENTS WITH
Q-MYOCARDIAL INFARCTION WITH METABOLIC SYNDROME

N. S. Mykhaylovska

Zaporizhzhya State Medical University
natalizgmu@rambler.ru

It was studied neurohumoral and immunoinflammatory disorders in 184 patients with
Q-myocardial infarction (153 with metabolic syndrome and 31 without metabolic syndrome). It was
found that acute period of Q-myocardial infarction in patients with metabolic syndrome is associated
with a decrease in serum insulin-like growth factor and activation of a range of neurohormonal
and immunoinflammatory factors: C-reactive protein, interleukin-1α, interleukin-6, tumor necrosis
factor-α, endothelin-1, plasminogen activator inhibitor-1, which have close correlations with the
components of the metabolic syndrome.

K e y w o r d s: Q-myocardial infarction, metabolic syndrome, tumor necrosis factor-α,
C-reactive protein, plasminogen activator inhibitor-1.

Проблеми ендокринної патологiї № 2, 2014 35


