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ГАЛЕКТИН-3 ЯК МАРКЕР ФУНКЦІЇ МІОКАРДУ У ЧОЛОВІКІВ 40-60 РОКІВ БЕЗ 
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В работе изучались концентрации галектина-3 и МНП, показатели центральной и системной гемодинамики у но-
сителей полиморфных генов АТ1Р и структурно-функциональные показатели сердца у мужчин без сердечно-
сосудистой патологии (n=79) которые проживают территории Подольского региона. Генотипирование гена АТ1Р 
проводилось при помощи полимеразно-цепной реакции. Уровень галектина-3 и МНП определяли с помощью ме-
тода иммуноферментного анализа. Выяснилось, что у практически здоровых мужчин жителей Подольского регио-
на доминирует генотип А1166А. Всё же уровень галектина-3 и МНП в исследуемой популяции существенно не за-
висел от носительства конкретного варианта гена АТ1Р.   
Ключевые слова: полиморфизм гена рецептора ангиотензина II типа 1 (АТ1Р), галектин-3, мозговой натрийуре-
тический пептид, артериальное давление.. 

Вступ 
Вікова перебудова структури серця, розширення 

його камер, зменшення еластичності кардіальних клі-
тин та зниження рухомості серцевих структур, затри-
мка рідини і ремоделювання судин, що підвищує на-
вантаження на лівий шлуночок (ЛШ), нейрогумораль-
на атака є одними з можливих ланок патогенезу сер-
цевої недостатності особливо на тлі серцево-судинної 
патології [13]. Для лікарів всього світу пошук ефектив-
ного скринінгового інструменту асимптомної дисфунк-
ції ЛШ, стратифікації ризику та загального прогнозу, 
якості життя слугує предметом багатьох наукових 
аналізів та обговорень. Одним із напрямків таких по-
шуків є застосування сучасних біомаркерів стану міо-
карду. До теперішнього часу визначено велику кіль-
кість (понад 100) біомаркерів, які мають тісний зв'язок 
з погіршенням функції міокарду, проте інтерпретація 
таких аналізів і їх клінічного значення дуже часто є 
недостатньою. З них в клінічній практиці для діагнос-
тики гострої і загострення хронічної серцевої недоста-
тності (ХСН) найбільш широко застосовують системи 
предствників натрійуретичних пептидів (НУП), а саме 
мозковий натрійуретичний пептид (МНП). НУП – група 
циркулюючих в крові гормонів, що регулюють водно-
сольовий гомеостаз та артеріальний тиск (АТ). В фізі-
ологічних умовах так і при формуванні серцево-
судинної патології НУП відіграють важливу роль в ре-
гуляції структурно-функціонального стану серцево-
судинної патології. МНП вважають серцевим гормо-
ном, що регулює об’єм рідини в організмі і АТ, змен-
шує переднавантаження та постнавантаженя на сер-
це. Його дія призводить до збільшення швидкості клу-
бочкової фільтрації, натрійурезу, блокаді ренін-
ангіотензин-альдостеронової системи, придушення 
спонтанної та індукованої ангіотензином ІІ спраги, га-
льмуванню виділення аргініну і вазопресину, змен-
шенню вазоконстрикторної дії ендотеліну-1, а також 
симпатичної іннервації судин. Внаслідок цього відбу-
вається зниження тиску в порожнинах серця, тонусу 
судин, загального периферичного опору і АТ [8]. У ба-
гатьох дослідженнях показано, що активація синтезу 
МНП відбувається у пацієнтів з дисфункцією ЛШ, як з 

асимптомною, так і з клінічно вираженою дисфункцією 
міокарду, незалежно від її причини [5]. Встановлено 
позитивний лінійний зв’язок між рівнем МНП та кінце-
во-діастолічним тиском у ЛШ [6] і відповідно розвит-
ком діастолічної дисфунції міокарда [18], що дозволяє 
розглядати МНП, як можливий маркер стану функції 
серця. Однак, в той же час прогностичне значення 
даного маркеру для стратифікації ризику на сьогодні 
вважається недостатнім, у зв’язку з чим для визна-
чення більш точного прогнозу у хворих з міокардіаль-
ною дисфункцією доцільно як сумісне використання 
відомих біомаркерів, так і пошук нових.  

Одним з таких біомаркерів є галектин-3, який яв-
ляється представником родини галектинів, є індукто-
ром міграції макрофагів, проліферації фібробластів та 
синтезу колагену. Галектин-3 може бути одним з мож-
ливих покажчиків синдрому серцевої недостатності, 
адже відображає активність процесу запалення та фі-
брозу, практично не виявляється у кардіоміоцитах, 
тоді як фібробласти міокарда експресують його високі 
рівні [17]. При потраплянні у міокард він через парак-
ринний ефект стимулює швидке збільшення міофіб-
робластів та вивільнення проколагену 1 у позаклітин-
ну матрицю, що призводить до серцевого фіброзу 
[23]. Експресія галектину-3 має достовірну кореляцію 
з ФВ ЛШ підвищується у пацієнтів зі зниженою та збе-
реженою фракцією викиду лівого шлуночка не залеж-
но від етіології міокардіальної дисфункції, коли ще 
немає клінічних проявів [16].  Ці дані можуть свідчити 
про більш виражений фіброз міокарду у осіб зі зниже-
ною ФВ, що призводить до прогресування діастоліч-
ної дисфункції ЛШ [4]. Рівень галектину-3 у хворих на 
ХСН на тлі артеріальної гіпертензії був у 1,5 разів ви-
щим порівняно з хворими без такої відповідно [14]. У 
плазмі крові рівень галектину-3  найбільше корелює з 
високим ризиком кардіоваскулярної смертності та по-
вторної госпіталізації у пацієнтів з ХСН [20]. Галектин-
3 був затверджений, як біомаркер з незалежним про-
гностичним значенням у пацієнтів з гострою та хроні-
чною серцевою недостатністю, а також з його допомо-
гою можна спрогнозувати короткочасну (60-денну) 
смертність, адже біомаркер МНП краще використову-
вати для довготривалого прогнозу (4 роки) [26]. З 
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2013 року галектин-3 включений до чинної клінічної 
угоди Американської асоціації серця з профілактики 
та лікування ХСН, як додатковий маркер стратифікації 
високого ризику виникнення несприятливих клінічних 
результатів (смерть і повторна госпіталізація) [27]. 

Вищезгадані патологічні процеси в міокарді мар-
кером яких є МНП та галектин-3, стимулюються, як 
відомо, норадреналіном, альдостероном та ангіотен-
зином ІІ [7]. Останній реалізує свій вплив через АТ1Р, 
отже, поліморфізм цех рецепторів може стати «умов-
ним тригером» регуляції рівня МНП та галектину-3. 

Результати багатьох експериментальних та клініч-
них досліджень дозволяють стверджувати, що у пато-
генезі дисфункції міокарду одна з основних ланок – 
активація компонентів ренін-ангіотензин-альдосте-
ронової системи (РААС) та її ефекторного гормону 
ангіотензину ІІ [12]. Ген АТ1Р картований у 3-й хромо-
сомі (3q21-3q25), він містить 5 екзонів і на сьогодні 
описано близько 16 структурних поліморфізмів цього 
гена. Проте, виявилося, що саме поліморфізм-заміна 
у положенні 1166 аденіну (А) на цитозин (С) пов'яза-
ний з функціональною активністю АТ1Р [21]. Для 
представників Подільського регіону України показаний 
зв'язок розвитку ГХ з поліморфізмом АТ1Р серед чо-
ловіків 40-60 років, у ході досліджень встановлено, що 
для носіїв алелі С ймовірність розвитку вираженої ек-
сцентричної ГЛШ та діастолічної дисфункції серця в 
процесі перебігу ГХ є суттєво вищою, ніж для носіїв 
лише алелі А [3,9,11]. Вірогідність захворіти на гіпер-
тонічну хворобу при наявності у пацієнта генотипу 
А1166С підвищується в 1,3 рази [23].  

Таким чином, знаходячи можливі асоціативні зміни 
носійства поліморфних генів АТ1Р та рівнів галекти-
на-3 і МНП у осіб, які не мають серцево-судинної па-
тології можливо в подальшому опиратись на ці мар-
кери в прогнозуванні структурних змін міокарду у хво-
рих з ГХ та ХСН аналогічного віку та статі. 

Раніше подібні дослідження в Україні не проводи-
лись. В статті представлений перший етап у вигляді 
результатів обстеження чоловіків 40-60 років без сер-
цево-судинної патології, мешканців Подільського регі-
ону України.  

Мета роботи: вивчити рівні біомаркерів галектину-
3 і МНП в плазмі крові та відповідний стан  структур-
но-функціональних показників міокарду у чоловіків 40-
60 років без ознак серцево-судинної патології, носіїв 
поліморфних генів АТ1Р. 

Матеріали і методи дослідження 
При проведенні дослідження було обстежено 79 

чоловіків 40-60 років без ознак серцево-судинної па-
тології, що проживають на території Подільського ре-
гіону. Середній вік обстежуваних становив 57,06±0,50 
років. Усі чоловіки знаходились на обстеженні у Він-
ницькому обласному спеціалізованому клінічному 
диспансері радіаційного захисту населення МОЗ 
України і  Військово-медичному клінічному центрі 
Центрального регіону Військово-повітряних сил Укра-
їни, а також спостерігались амбулаторно з грудня 
2013 року по липень 2014 року. Усі чоловіки, що увій-
шли в групу дослідження на момент огляду скарг з 
боку серцево-судинної системи не пред’являли і не 

мали об’єктивних патологічних ознак. Для визначення 
алелей поліморфної ділянки (А1166С) гена АТ1Р ви-
користовувався метод полімеразної ланцюгової реак-
ції. Генотипування гена АТ1Р проводилось спільно з 
НДІ генетичних та імунологічних основ розвитку пато-
логії та фармакогенетики ВДНЗУ «Українська медич-
на стоматологічна академія» (м. Полтава, керівник 
професор Кайдашев І.П.). Для визначення алелей по-
ліморфної ділянки (А1166С) гена АТ1Р проводилось 
виділення геномної ДНК із лейкоцитів венозної крові. 
Концентрація МНП у плазмі крові у обстежуваних ви-
значалась за допомогою імуноферментного методу 
на стриповому імуноферментному аналізаторі “Hu-
mareader single” (Німеччина) при довжині хвилі 450 нм 
та диференційним фільтром 630 нм. Для визначення 
плазмової концентрації МНП використовували стан-
дартний набір фірми “Peninsula laboratories Inc.” 
(США).  Концентрацію галектину-3 в плазмі крові об-
стежуваних визначали методом імуноферментного 
аналізу за допомогою апарату «Stat Fact 330» при до-
вжині хвилі 450 нм та диференційним фільтром 630 
нм. Для визначення плазмової концентрації галекти-
ну-3 використовували стандартний набір реактивів 
фірми «Bender MedSystems GmbH» (Австрія). Було 
проведено перевірку розподілу частот поліморфних 
генів у популяції відповідно до закону рівноваги Харді-
Вайнберга за допомогою калькулятора ген експерт 
для розрахунку ряду статистичних параметрів у дос-
лідженнях «випадок-контроль», що використовують 
SNP  (Государственный Научный Центр Российской 
Федерации “ГосНИИ генетика”, gen-exp.ru). Оцінку па-
раметрів системної та внутрішньосерцевої гемодина-
міки проводили за допомогою УЗД серця, яке викону-
валось на ехограмі “Sim5000 Plus”. Маса міокарда лі-
вого шлуночка (ММЛШ) – розраховувалась за форму-
лою Penn Convention, індекс маси міокарду лівого 
шлуночка (г/м2) (іММЛШ). Реєстрація ЕКГ проводила-
ся за загальноприйнятою методикою у 12 стандарт-
них відведеннях. Вимірювання артеріального тиску 
здійснювали згідно рекомендаціям експертів ВООЗ. 
Математичну обробку виконували на персональному 
ком’ютері з використанням стандартного статистично-
го пакету STATISTICA 10,0. 

Результати та їх обговорення 
В обраній популяції осіб було визначено частоту 

носійства різних варіантів гена АТ1Р поліморфізмом із 
заміною аденіна на цитозин в 1166 положенні.  

Встановлено, що у осіб чоловічої статі частота ге-
нотипу A1166A гена АТ1Р  складає 62,03% (n=49), ге-
нотипу A1166С - 30,38% (n=24), а генотипу С1166С - 
7,59% (n=6) (рaa-cc≤0,05; рaс-сс>0,05; рaс-aa≤0,05). При 
вивченні частотного розподілу алелей гена АТ1Р було 
встановлено, що серед чоловіків без серцево-
судинної патології алель A зустрічається  у 75,16% 
осіб, алель С – у 24,84%. При порівнянні частот але-
лей гена АТ1Р також виявлені достовірні розбіжності 
(р<0,05). Таким чином, у чоловіків без серцево-
судинної патології переважає генотип A1166A гена 
АТ1Р (Рис. 1). Подібну частоту зустрічаємості полі-
морфних генів АТ1Р та алелей відзначали у мешкан-
ців Поділля і раніше [1,2,10,11,12].  
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Рис. 1. Розподіл частот генотипів та алелей гена АТ1Р серед чоловіків без серцево-судинної патології  

40-60 років мешканців Подільського регіону, (%). 
Примітка: різниця показників достовірна (р≤0,05) при порівнянні з: * - генотипом А1166С/алеллю С в межах групи. 

Подібний зв’язок виявлений у жителів Москви 
алель А та генотип АА гена АТ1Р зустрічається знач-
но частіше у практично здорових людей [15]. У 
представників французької популяції алель А також 
достовірно частіше виявлялась серед осіб без серце-
во-судинної патології [25]. Є дані, що для японської 
популяції існує асоціація між носійством СС-генотипу 
та підвищеним індексом маси міокарда ЛШ як при 
нормальному АТ, так і у гіпертензивних осіб [24]. 
Кореляція носійства генотипу СС з розвитком АГ 
знайдена і у китайській популяції [19]. В Україні також 
проводились дослідження серед мешканців Полтави 
хворих на гіпертонічну хворобу частота виявлення 
генотипів АС та СС вдвічі більша, а питома вага носіїв 
генотипу АА у 4 рази менша (р≤0,05) у порівнянні зі 
здоровими особами. Подібний зв’язок розвитку неуск-
ладненої ГХ з поліморфізмом АТ1Р серед чоловіків 
зрілого віку, мешканців Вінницької області прослідко-
вувався у  дослідженні проведеному співробітниками 
кафедри внутрішньої медицини медичного факульте-
ту №2 ВНМУ імені М.І. Пирогова. Як і у жителів Пол-
тави, у мешканців Вінниччини була доведена 
достовірно більша частота розповсюдженості 
генотипів А1166С та С1166С та алелі С у хворих з ГХ. 
Також встановлена асоціація носійства генотипу 
А1166С та алелі С у хворих на ГХ із формуванням 
вираженої ЕГЛШ, систолічної та діастолічної дисфун-
кцій міокарда ЛШ та формуванням ХСН [11,12]. 

Встановлено, що у жінок без серцево-судинної па-
тології переважає генотип А1166А гена АТ1Р, а успа-

дкування жінками постменопаузного віку мешканок м. 
Вінниці та Вінницької області, генотипів гена АТ1Р із 
наявністю алелі С – А1166С та С1166С, асоціюється з 
вищою ймовірністю виникнення ХСН ІІ А стадії ІІ-ІІІ ФК 
за NYHA на тлі ГХ [10]. 

За нашими даними у носіїв генотипу А1166А вияв-
лено достовірно меншу частоту зустрічаємості обтя-
женої спадковості порівняно з носіями алелі С 
(20,61% і 83,33% відповідно). 

Отже, поліморфізм AT1R є фактором, який може бу-
ти використаним для пошуку можливої безсимптомної 
дисфункції міокарду  асоціації патології з активацією 
РААС. Відповідно, як зазначалось вище, з таким полі-
морфізмом очікуються зміни в концентрації біомаркерів, 
які відображають активність систем протидії РААС 
(МНП) або наслідки її впливу. На структурну морфологію 
міокарду зокрема на процеси у сполучній тканині, які пе-
вною мірою відбиває концентрація галектину-3. 

Враховуючи фактори які можуть відбивати активацію 
РААС було досліджено зміни частоти зустрічаємості різ-
них категорій АТ (в рамках «нормальних величин»). 

У носіїв алелі A оптимальний АТ зустрічається у 
26,03% (1) осіб, нормальний АТ - 49,32% (2), високий 
нормальний АТ - 24,65% (3) (р2-1<0,05, р3-1>0,05,  
р3-2<0,05). У носіїв алелі С оптимальний АТ визнача-
ється у 33,33% (1) чоловіків, нормальний АТ - 16,67% 
(2), високий нормальний АТ - 50% (3) (р2-1<0,05,  
р3-1>0,05, р3-2>0,05). Отже, у носіїв алелі С високий 
нормальний АТ виявляється вірогідно частіше, ніж у 
носіїв алелі A гена АТ1Р (р<0,05). (Рис. 2). 
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Рис. 2. Частота  розподілу окремих категорій нормального АТ у чоловіків без серцево-судинної патології  

40-60 років мешканців Подільського регіону, носіїв різних алелей гена АТ1Р, (%). 
Примітки: різниця показників достовірна (р<0,05) при порівнянні з:  # - оптимальним АТ в межах групи носіїв алелі С гена 

АТ1Р.  
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В результаті проведеного дослідження було ви-
значено що при носійстві алелі С реєструється най-
вищий середній показник систолічного артеріального 
тиску (САТ). 

Цікавим виявився той факт, що рівень галектину-3 
у чоловіків без серцево-судинної патології, при різних 

категоріях нормального АТ були суттєво відмінними. 
Зокрема концентрація галектину-3 на відміну від вміс-
ту МНП у осіб з нормальним та високим нормальним 
АТ була вищою ніж при оптимальному АТ. (Рис.3).  
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Рис. 3. Рівень галектину-3 та мозкового натрійуретичного пептиду в плазмі крові у чоловіків без серцево-судинної 

патології, носіїв різних генотипів гена AT1R при різних категоріях нормального АТ (нг/мл; пг/мл). 
Примітка: різниця показників достовірна (р≤0,05) при порівнянні з:  

* - в межах групи при різних категоріях АТ для показників галектину-3. 

За даними літератури відома залежність концент-
рацій МНП в плазмі крові та ожиріння при ХСН було 
вирішено дослідити рівні плазмової концентрації га-
лектину-3 та МНП у чоловіків без серцево-судинної 
патології при різному ІМТ. Достовірної різниці в рівнях 
МНП при наявності або відсутності ожиріння не вияв-
лено (р>0,05), що відповідає результатам  досліджень 
які проведено раніше [1]. 

На відміну від МНП, рівень галектину-3 при надмі-
рній масі тіла становив – (7,31±0,27) нг/мл (n=29), а 
при нормальній масі тіла відповідно – (6,40±0,36) 
нг/мл (n=50) (р<0,05). Таким чином при проведенні 
досліджень з використанням галектину-3 потрібно 
враховувати знайдений феномен. 

Висновки  
1. Серед чоловіків, мешканців Подільського регіо-

ну України 40-60 років без серцево-судинної патології 
переважає генотип A1166A гена АТ1Р . 

2. Рівень галектину-3 та МНП у дослідженій попу-
ляції суттєво не залежав від носійства певного варіа-
нту гена АТ1Р.  

3. Концентрація галектину-3 у чоловіків без ознак 
серцево-судинної патології з нормальним та високим 
нормальним АТ була вищою ніж при оптимальному 
АТ. 

4. Рівень галектину-3 на відміну від МНП в плазмі 
крові вищий при надмірній масі тіла.  

Перспективи подальших розробок 
1. Є досить актуальним вивчення фенотипових 

маркерів, як найбільш простих, доступних і прийнят-
них в практичній діяльності лікаря критеріїв ризику ро-
звитку ГХ. 

2. Зрозуміло виникає питання змін концентрації 
галектину-3 в сполученні з МНУП при успадкуванні 

різних варіантів АТ1Р, враховуючи асоціацію останніх 
з тими ж самими процесами в міокарді від яких може 
залежати вміст в плазмі крові цього біомаркеру. 
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