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Гіпертонічна хвороба (ГХ) найпоширеніша в 
структурі серцево-судинної патології в Україні 

й у світі. Ремоделювання міокарда — незмінний 
атрибут ГХ — тривалий час розглядали як компен-
саторну реакцію у відповідь на перевантаження 
тиском чи об’ємом, що спрямована на підтримку 

адекватного серцевого викиду та зниження внут-
ріш ньоміокардіального напруження [2].

Дискутують про можливість використання гумо-
ральних медіаторів, що експресуються у відповідь 
на механічні зміни напруження в серці, як регуля-
торних факторів. Апелін — це ендогенний ліганд 
апелінових (APJ або APLNR) рецепторів, власти-
вості якого подібні до ліганду рецептора ангіотензи-
ну ІІ 1 типу. Апелін був виокремлений у 1998 р.  
K. Tatemoto та співавторами. J. Boucher та співавто-
ри продемонстрували, що апелін секретується в 
ади  поцитах мишей і людей [6]. Рівень експресії апе-
ліну в жировій тканині майже зіставний із рівнем 

Мета роботи — вивчити активність адипокіну апеліну, судинного ендотеліального фактора росту (VEGF), вазоактивного 
пулу оксиду азоту у хворих на гіпертонічну хворобу (ГХ).

Матеріали і методи. Обстежено 152 пацієнти з ГХ віком від 30 до 80 років. Визначали активність вазоактивного пулу 
оксиду азоту біохімічним методом. Рівні апеліну-12 та VEGF визначали в плазмі крові методом ELISA. Ультразвукове дослі-
дження серця здійснювали відповідно до настанов Європейської асоціації ехокардіографії та Всеукраїнської асоціації фахів-
ців з ехокардіографії. Показник відносної товщини стінки лівого шлуночка (ВТСЛШ), що більш інформативно характери-
зує геометричні зміни лівого шлуночка (ЛШ), обчислювали за формулою: ВТСЛШ = (товщина задньої стінки ЛШ у діа-
столу (ТЗСЛШ) + товщина міжшлуночкової перегородки в діастолу (ТМШП)) / кінцеводіастолічний розмір (КДР). Зміни 
у ВТСЛШ класифікували за ступенем виразності порушень, що є різними для жінок і чоловіків.

Результати та обговорення. У хворих на ГХ встановлено ремоделювання міокарда у 72,37 % випадків, що супроводжува-
лося ендотеліальною дисфункцією (дисбаланс у системі оксиду азоту виникав із превалюванням депонування оксиду азоту, 
активацією індуцибельної синтази оксиду азоту (iNOS)). Вірогідні відмінності між групами встановлено щодо показників 
нітриту, S-нітрозотіолу та iNOS. Активність iNOS зростала пропорційно до ТЗСЛШ (r = 0,48), ТМШП (r = 0,56), ВТСЛШ 
(r = 0,64; р < 0,05). Підвищення рівня апеліну та VEGF відбувалося пропорційно до потовщення ВТСЛШ, що підтверджено 
достовірними кореляційними зв’язками (VEGF — ВТСЛШ (r = 0,54), відноснаТМШП (r = 0,52), відносна ТЗСЛШ (r = 0,56), 
апелін (r = 0,85); апелін — ІКДО (r = –0,48), ІКДР (r = –0,41), ІКСО (r = –0,41), ВТСЛШ (r = 0,62), ТМШП (r = 0,2), відносна 
ТЗСЛШ (r = 0,60)).

Висновки. Ендотеліальну дисфункцію виявлено у 89 % пацієнтів з ГХ, що супроводжувалося дисбалансом вазоактивного 
пулу оксиду азоту. Підвищення рівня апеліну та VEGF відбувалося пропорційно до потовщення ВТСЛШ, що підтверджено 
кореляційними зв’язками. Наявність позитивного достовірного взаємозв’язку рівня апеліну із VEGF, параметрами товщини 
стінки ЛШ свідчить про залучення цих пептидів до процесів ремоделювання серця у хворих на ГХ.

Ключові слова: гіпертонічна хвороба, ремоделювання серця, апелін, судинний ендотеліальний фактор росту.
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його активності в клітинах серця та нирок. Деякі 
дослідники вважають, що апелін — це своєрідний 
антагоніст периферичних ефектів ангіо тензину ІІ, 
який здатний впливати на розвиток фіброзу тканин, 
що виникає як результат дії ангіотензину II [7, 24]. 
Також встановлено взаємо зв’язки рівня апеліну з 
параметрами ремоделювання серця у хворих на ГХ 
[8, 9]. Внутрішньокоронарний болюс апеліну-36 
приводить до збільшення коронарного кровоплину 
та зменшення пікового й кінцевого діастолічного 
тиску лівого шлуночка (ЛШ) [13]. Рівні апеліну у 
плазмі крові хворих із серцево-су дин ною патологі-
єю та нирковою недостатністю негативно корелю-
ють із маркерами запалення (С-реак тив ним протеї-
ном та інтерлейкіном-6) і позитивно корелюють із 
кінцевими діастолічним та систолічним розмірами 
ЛШ, товщиною міжшлуночкової перегородки, роз-
мірами правого шлуночка [10].

Однак дані літератури щодо впливу апеліну на 
судинний тонус суперечливі, що свідчить про недо-
статнє вивчення проблеми [14, 23, 24].

Перспективним є дослідження взаємозв’язків 
параметрів проліферації та ангіогенезу. Так, 
H.  Kidoya та співавтори на експериментальній 
моделі ішемії показали, що апелін збільшує вплив 
ендотеліального фактора росту (VEGF) на ангіоге-
нез та протидіє підвищеній проникності судин, 
зумовленій VEGF [15, 19]. Ще один збіг ефектів 
апеліну та VEGF — стимуляція ангіогенезу в тка-
нинах пухлини [5].

Мета роботи — вивчити активність адипокіну 
апеліну, судинного ендотеліального фактора росту, 
вазоактивного пулу оксиду азоту у хворих на 
гіпертонічну хворобу.

Матеріали і методи

У дослідження залучені 152 пацієнти з ГХ віком 
від 30 до 80 років. Критерії незалучення: вторинна 
артеріальна гіпертензія (АГ); порушення серцево-
го ритму; порушення атріовентрикулярної провід-
ності; декомпенсовані захворювання печінки (АСТ, 
АЛТ вище норми у 3 рази); серцева недостатність 
(СН) вище ІІІ функціонального класу (за Нью-
Йоркською класифікацією); інфаркт міокарда та 
гостре порушення мозкового кровообігу в анамне-
зі; інфекційні та онкологічні захворювання. Арте-
ріальний тиск (АТ) вимірювали в положенні паці-
єнта сидячи після 5-хвилинного відпочинку. Діа-
гноз верифікували, стадію і ступінь АГ визначали 
згідно з критеріями Європейського товариства 
гіпертензії і Європейського товариства кардіологів 
[21]. У групу контролю ввійшли 10 практично здо-
рових добровольців, зіставних за віком і статтю.

Кров для біохімічних та імуноферментних дослі-
джень брали з ліктьової вени вранці натще, не рані-
ше ніж після 12-годинного голодування. Вазоак-
тивний пул оксиду азоту оцінювали шляхом визна-

чення рівня нітратів (NO2), нітритів (NO3), ендоте-
ліальної (eNOS) й індуцибельної (iNOS) синтаз 
оксиду азоту біохімічним методом із застосуванням 
реактиву Griess за методикою L. Green. S-нітрозотіол 
(S-NO) досліджували в плазмі крові флюороме-
тричним методом [3]. Для заперечення впливу 
медикаментозної корекції АТ на систему генерації 
NO забір крові для дослідження здійснювали в 
перші дні перебування у стаціонарі. Усі хворі пере-
бували в умовах однакової фізичної активності та 
не приймали препаратів із вмістом нітратів.

Рівень апеліну-12 в плазмі крові визначали 
методом ELISA (Phoenix Pharmaceuticals, США). 
Для визначення рівня VEGF застосовували набір 
реагентів «Вектор-Бест» (Росія), призначений для 
кількісного визначення VEGF людини в плазмі, 
сироватці й культуральних рідинах.

Ультразвукове дослідження серця здійснювали 
на медичному автоматизованому діагностичному 
комплексі Radmir (модель ТИ628А) у М- і В-режи-
мах відповідно до рекомендацій Європейської асо-
ціації ехокардіографії та Всеукраїнської асоціації 
фахівців з ехокардіографії [1, 17]. Вимірювали 
такі лінійні показники ЛШ: кінцеводіастолічний 
розмір (КДР, см), товщину задньої стінки ЛШ у 
діастолу (ТЗСЛШ, см), кінцевосистолічний роз-
мір (КСР, см), товщину міжшлуночкової перего-
родки в діастолу (ТМШП, см). Масу міокарда 
ЛШ (ММЛШ) обчислювали відповідно до реко-
мендацій Європейської асоціації ехокардіографії 
та Всеукраїнської асоціації фахівців з ехокардіо-
графії. Лінійні показники та ММЛШ проіндексо-
вано до показника площі поверхні тіла. Показник 
відносної товщини стінки ЛШ (ВТСЛШ), що 
більш інформативно характеризує геометричні 
зміни ЛШ, обчислювали за формулою: 
ВТСЛШ = (ТЗСЛШ + ТМШП) / КДР.

Зміни ВТСЛШ класифікували не тільки за 
референтними значеннями, а й за ступенем вираз-
ності порушень, які є різними для жінок і чолові-
ків. Так, нормальні референтні значення ВТСЛШ 
для жінок становлять 0,22 — 0,42, для чоловіків — 
0,24 — 0,42. Незначне потовщення ВТСЛШ діа-
гностують у межах 0,43 — 0,47 для жінок і 0,43 — 
0,46 для чоловіків. Показники ВТСЛШ 0,48 — 0,52 
у жінок і 0,47 — 0,51 у чоловіків відображають 
помірні зміни. Значне потовщення ВТСЛШ: у 
жінок  0,53, чоловіків  0,52.

Статистичну обробку отриманих даних здійсне-
но стандартними методами варіаційної статистики 
з використанням пакета статистичних програм 
Statistica 6.0. Результати наведено як  середнє зна-
чення показника і стандартне відхилення. Досто-
вірність розбіжностей між показниками визначали 
за допомогою двовибіркового t-критерію Стьюден-
та. Для дослідження взаємо зв’язку між показника-
ми проведено кореляційний аналіз із розрахунком 
коефіцієнтів кореляції Пірсона (r).
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Результати та обговорення
Після проведення ЕхоКГ 42 (27,6 %) хворих, у 

котрих показник ВТСЛШ перебував у межах 
референтних значень, увійшли в 1-шу групу, 
44 (29,0 %) хворих із незначним збільшенням 
ВТСЛШ — у 2-гу групу, 37 (24,3 %) хворих із 
помірним збільшенням — у 3-тю групу і 29 (19,1 %) 
хворих — у 4-ту групу.

Клінічну характеристику обстежених хворих 
наведено в табл. 1. Пацієнти в групах за віком 
достовірно не відрізнялися, але встановлено коре-
ляційну залежність ІММЛШ від віку (r = 0,44; 
р < 0,05). Привертає увагу підвищення показників 
систолічного АТ (САТ), діастолічного АТ (ДАТ) 
пропорційно потовщенню ВТСЛШ, що підтвер-
джує компенсаторний механізм розвитку ремоде-
лювання міокарда у відповідь на перевантаження 
тиском. На підтвердження цього висновку висту-
пають кореляційні зв’язки САТ (р < 0,05) із 
ТЗСЛШ (r = 0,77), ТМШП (r = 0,78), ММЛШ 
(r = 0,71), ІММЛШ (r = 0,68), ВТСЛШ (r = 0,44), 
відносною ТЗСЛШ (r = 0,62). Виявлено пряму 
залежність ДАТ (р < 0,05) із ММЛШ (r = 0,71), 
ІММЛШ (r = 0,71), ВТСЛШ (r = 0,64), ТМШП 
(r = 0,78). Тривалість ГХ була найменшою в групі з 
ВТСЛШ у межах референтних значень і достовір-
но відрізнялася від показників інших груп. Тож 
зростання ВТСЛШ відбувається пропорційно до 
тривалості хвороби, що підтверджує наявність 
кореляційного зв’язку з ММЛШ (r = 0,62; р < 0,05). 
Ремоделювання міокарда ЛШ пов’язано зі ступе-
нем і ста дією ГХ та розвитком СН. Так, найбільша 

кількість пацієнтів із ГХ І стадії та без СН була в 
1-й групі, а максимальна кількість хворих із ГХ ІІ 
стадії та СН ІІа стадії — у 3-й і 4-й групах.

Проаналізовано результати антропометричного 
обстеження хворих залежно від ВТСЛШ. Встанов-
лено, що при недостовірних відмінностях щодо 
зросту хворі на ГХ із потовщенням ВТСЛШ досто-
вірно відрізнялися за масою тіла. Наявність над-
лишкової маси тіла у хворих на ГХ супроводжува-
лася змінами товщини міокарда. Встановлено 
кореляційні зв’язки (р < 0,05) маси тіла з індексом 
КДО (ІКДО) (r = –0,57), ударним об’ємом (УО) 
(r = 0,29), ТЗСЛШ (r = 0,37), ТМШП (r = 0,36), 
ММЛШ (r = 0,50).

Встановлено вірогідні зміни параметрів кардіо-
гемодинаміки в пацієнтів із різною товщиною сті-
нок ЛШ (табл. 2). Зменшення таких параметрів, як 
КСО, КДО, КСР, КДР, УО, СІ, відбувалося пропо-
рційно до потовщення стінок ЛШ, а також ММЛШ. 
Отже, перевантаження тиском та об’ємом у хворих 
на ГХ компенсується гіпертрофією міокарда ЛШ 
та підвищенням фракції викиду (ФВ), що дає 
змогу підтримати УО та знизити силу скорочення 
й розтягнення міокарда.

Під час дослідження вазоактивного пулу азоту 
(табл. 3) у 89 % хворих встановлено ознаки дис-
функції ендотелію. Вірогідні відмінності між гру-
пами зафіксовано щодо показників нітриту, S-ніт-
ро з о тіо лу та індуцибельної синтази оксиду азоту. 
Значне підвищення S-нітрозотіолу свідчить про 
високий ступінь депонування та зниження біодос-
тупності оксиду азоту. Дисбаланс у системі оксиду 

Т а б л и ц я  1
Анамнестичні дані та показники периферійної гемодинаміки у хворих на ГХ згідно з розподілом за ВТСЛШ

Показник 1-ша група (n = 42) 2-га група (n = 44) 3-тя група (n = 37) 4-та група (n = 29)

Чоловіки/жінки 22/20 23/21 18/19 10/19

Вік, роки 55,15 ± 1,35 55,75 ± 1,46 59,41 ± 1,26 59,20 ± 1,63

Тривалість ГХ, роки 6,06 ± 1,01  9,70 ± 1,53*  10,75 ± 0,99*  12,14 ± 1,25*

Обтяжена спадковість 13 (30,2 %) 8 (18,9 %) 10 (27,0 %) 12 (41,4 %)

Куріння 10 (23,8 %) 2 (4,5 %) 7 (18,9 %) 2 (6,9 %)

ІХС 15 (35,7 %) 12 (27,3 %) 18 (48,7 %) 15 (51,7 %)

ЦД 2 типу 11 (26,2 %) 8 (18,9 %) 11 (29,7 %) 12 (34,5 %)

ГХ I/II стадії 20/22 16/18 2/35 0/29

АГ 1/2/3 ступеня 7/13/22 10/18/16 1/16/20 3/4/22

СН 0/I/IIa стадії 17/15/10 9/20/15 1/5/31 0/6/23

Маса тіла, кг 73,81 ± 1,64  84,00 ± 3,46*  86,58 ± 2,27*  85,68 ± 1,82*

Зріст, м 1,67 ± 0,01 1,65 ± 0,01 1,67 ± 0,01 1,64 ± 0,01

Індекс маси тіла, кг/м2 29,71 ± 0,61 30,77 ± 1,15 31,62 ± 0,82 31,38 ± 1,12

САТ, мм рт. ст. 158,35 ± 3,83  167,62 ± 2,70*  170,44 ± 3,11*  171,82 ± 3,28*

ДАТ, мм рт. ст. 94,25 ± 1,82 95,45 ± 1,97  97,11 ± 1,91*  97,35 ± 1,48*

Частота серцевих скорочень, за 1 хв 78,57 ± 1,88 78,03 ± 1,80 81,99 ± 2,12  82,42 ± 1,82*

* Статистично значущі (р < 0,05) відмінності щодо 1-ї групи.
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азоту відбувався з превалюванням депонування 
NO, активації iNOS. Найбільш виражену ендотелі-
альну дисфункцію спостерігали в 3-й та 4-й групах. 
У загальній вибірці хворих на ГХ рівень 
S-нітрозотіолу корелював з величиною ТМШП/
ТЗСЛШ (r = 0,48; р < 0,05). Активність iNOS зрос-
тала пропорційно до ТЗСЛШ (r = 0,48), ТМШП 
(r = 0,56), ВТСЛШ (r = 0,64, р < 0,05). У 1-й групі 
виявлено пряму залежність активності iNOS від 
рівня S-нітрозотіолу (r = 0,65; р < 0,05 відповідно). 
Обернений кореляційний зв’язок eNOS з ТМШП 
та ТЗСЛШ встановлено в групі з незначним збіль-
шенням ВТСЛШ (r = –0,65 та r = –0,63; р < 0,05 
відповідно).

Велика роль у формуванні макросудинних 
ускладнень, патогенетичною складовою яких є 
ендотелійзалежна вазодилатація, відводиться 
оксидантному стресу. Він призводить до приско-
реної інактивації NO супероксидним аніон-ради-
калом із наступним утворенням пероксинітриту, 
який, своєю чергою, може вступати в реакцію з 
тирозиновими залишками білків з утворенням 
нітротирозину, з тіолами альбуміну або глутатіону, 
утворюючи S-нітрозотіоли. Таким чином, взаємо-
дія з тіолами може запобігати токсичним ефектам 
пероксинітриту, але при цьому знижується біодос-
тупність оксиду азоту при його незмінному синте-
зі [22, 25].

Відзначено зростання фактора проліферації  
VEGF пропорційно до ступеня потовщення 
ВТСЛШ, що підтверджують встановлені в цілій 
вибірці хворих позитивні кореляції VEGF 
(р < 0,05) з ВТС ЛШ (r = 0,54), відносною ТМШП 
(r = 0,52), відносною ТЗСЛШ (r = 0,56). У загаль-
ній вибірці пацієнтів рівень VEGF корелював з 
активністю апеліну (r = 0,85; р < 0,05). У загальній 
вибірці пацієнтів з ГХ встановлено достовірні 

(р < 0,05) обернені кореляції VEGF з лінійними 
по каз никами ЕхоКГ: КДР (r = –0,42), КСР 
(r = –0,39), КДО (r = –0,42). У хворих на ГХ 3-ї 
групи VEGF корелював з УО (r = –0,56; р < 0,05) та 
СІ (r = –0,61; р < 0,05). Максимальні показники 
судинного VEGF зафіксовано в 4-й групі та вста-
новлено пряму кореляцію із САТ (r = 0,50, р < 0,05).

Середній рівень апеліну у хворих на ГХ вірогід-
но перевищував показники контрольної групи: 
(0,37 ± 0,02) і (0,14 ± 0,06) нг/мл відповідно 
(p < 0,01). Привертають увагу значні коливання 
концентрації апеліну у хворих на ГХ: від 0,09 до 
1,42 нг/мл.

Під час аналізу активності адипокіну апеліну 
встановлено, що найвищий рівень пептиду мали 
пацієнти 4-ї групи, а найменший — пацієнти без 
потовщення міокарда. У хворих на ГХ встановлено 
обернені кореляційні зв’язки (р < 0,05) пептиду з 
лінійними показниками, що були проіндексовані 
до площі поверхні тіла: апелін — ІКДО (r = –0,48), 
ІКДР (r = –0,41), ІКСО (r = –0,41). Позитивні 
достовірні кореляції апеліну з показниками тов-
щини стінок ЛШ підкреслюють залучення пепти-
ду до процесів ремоделювання ЛШ: апелін — ВТС 
(r = 0,62), відносна ТМШП (r = 0,2), відносна 
ТЗСЛШ (r = 0,60; р < 0,05).

H. J. Chun та співавтори довели, що сигнальний 
шлях апеліну є антагоністом дії ангіотензину II у 
хворих із кардіальною патологією за рахунок під-
вищення активності NO та інгібування сигнальних 
шляхів ангіотензину II [7]. В експерименті В.  Gurzu 
апелін-13 інгібує вазоконстрикцію, спричинену 
ангіотензином II, в основному за рахунок NO-за-
леж ного шляху [11]. Дослідження культивованих 
кардіоміоцитів щурів показало, що антиоксидантні 
властивості апеліну пов’язані з інгібуванням реак-
тивних форм пероксиду, активності малон альдегіду 

Т а б л и ц я  2
Показники центральної гемодинаміки у хворих на ГХ залежно від величини ВТСЛШ

Показник 1-ша група (n = 42) 2-га група (n = 44) 3-тя група (n = 37) 4-та група (n = 29)

ІКДР, см/м2 2,81 ± 0,03 2,62 ± 0,04* 2,51 ± 0,03*# 2,38 ± 0,03*#&

ІКДО, мл/м2 68,60 ± 1,41 61,22 ± 1,46* 57,88 ± 1,33* 50,03 ± 1,85*#&

КСР, см 3,38 ± 0,04 3,20 ± 0,07* 3,14 ± 0,05* 2,74 ± 0,08*#&

ІКСО, мл/м2 26,27 ± 0,88 21,90 ± 0,99* 20,50 ± 0,84* 15,15 ± 1,06*#&

УО, мл 76,85 ± 2,05 74,66 ± 2,54 73,12 ± 2,34 67,07 ± 3,10*

СІ, мл/м2 42,31 ± 1,10 39,29 ± 1,13 37,37 ± 1,04* 34,87 ± 1,52*

ТЗСЛШ, см 0,97 ± 0,01 1,12 ± 0,01* 1,22 ± 0,08*# 1,32 ± 0,03*&

ТМШП, см 0,96 ± 0,01 1,11 ± 0,01* 1,22 ± 0,01*# 1,31 ± 0,02*#&

ММЛШ, г 182,86 ± 4,59 212,72 ± 8,24* 236,15 ± 8,20* 237,98 ± 12,42*

ІММЛШ, г/м2 100,64 ± 2,50 111,46 ± 3,29* 120,55 ± 3,55* 123,75 ± 5,98*

ВТСЛШ 0,38 ± 0,00 0,45 ± 0,00* 0,50 ± 0,00*# 0,58 ± 0,06*#&

ФВ, % 61,69 ± 0,94 64,33 ± 1,30 64,61 ± 1,14 69,78 ± 1,67#&

Статистично значущі (р < 0,05) відмінності щодо: * 1-ї групи; # 2-ї групи; & 3-ї групи.
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й лактатдегідрогенази, а також попередженням 
деградації супероксиддисмутази й підтримкою 
ефективного кровоплину шляхом стимуляції 
NO-залежної вазодилатації як незалежно, так і 
завдяки активації внутрішньоклітинних кіназних 
систем PI3K/Akt та P70S6 [16, 26].

В експерименті встановлено, що апелін знижує 
пре- та постнавантаження ЛШ у гризунів [4]. В 
експерименті із сіль-чутливими щурами Dahl з АГ 
показано, що експресія APLNR mRNA не змінюва-
лася у фазі компенсованої гіпертрофії міокарда 
ЛШ, але знижувалася при маніфестації СН [12]. 
Тканинна гіпоксія в разі ішемічної хвороби може 
виступати в ролі регулятора експресії апеліну, що 
призводить до пригнічення гіпоксії та поліпшення 
функції ЛШ [14, 19].

Враховуючи наявну кореляцію рівнів апеліну та 
VEGF, можливо, обидва пептиди діють як інгібіто-
ри апоптозу ендотеліальних клітин [18, 23]. Але 
гомозиготні миші без VEGF, на відміну від апелін- 
та APLNR-дефіцитних мишей, в експерименті 
померли від тяжких порушень у системі кровообі-
гу в середині гестаційного віку. Це вагомий аргу-
мент на користь того, що VEGF має важливіше 
значення в розвитку судинної системи, ніж апелін.

Є дослідження, що підтверджують необхідність 
апеліну в культурі клітин як фактора, що стимулює 
екпресію VEGF-A. Більше того, VEGF та апелін 
разом призводять до ефективнішої васкуляризації 
ішемізованої кінцівки на моделях тварин [15, 19].

Таким чином, у хворих на ГХ встановлено ремо-
делювання міокарда ЛШ у 72,37 % випадків, що 

супроводжувалося ендотеліальною дисфункцією 
(дисбалансом вазоактивного пулу оксиду азоту). 
Підвищення рівня апеліну та VEGF відбувалося 
пропорційно до потовщення ВТСЛШ, що підтвер-
джено кореляційними зв’язками. Наявність пози-
тивного достовірного взаємозв’язку рівня апеліну 
із судинним VEGF та параметрами товщини стін-
ки ЛШ свідчить про залучення цих пептидів до 
процесів ремоделювання серця у хворих на ГХ.

Висновки

Ендотеліальну дисфункцію виявлено у 89 % 
пацієнтів з гіпертонічною хворобою, що характе-
ризувалося дисбалансом вазоактивного пулу 
оксиду азоту.

Підвищення рівнів апеліну та судинного ендо-
теліального фактора росту відбувалося пропо-
рційно до потовщення відносної товщини стінки 
лівого шлуночка, що підтверджено кореляційни-
ми зв’язками.

Наявність позитивного достовірного взаємо-
зв’яз ку рівня апеліну із судинним ендотеліальним 
фактором росту й параметрами товщини стінки 
лівого шлуночка свідчить про залучення цих пеп-
тидів до процесів ремоделювання серця у хворих 
на гіпертонічну хворобу.

Перспективою подальших розробок є вивчення 
взаємозв’язків рівнів апеліну, судинного VEGF з 
особливостями цитокінового обміну та структурно-
функціональними змінами ЛШ у хворих на ГХ.

Т а б л и ц я  3
Параметри вазоактивного пулу оксиду азоту, активність апеліну та VEGF у хворих на ГХ залежно від ВТСЛШ

Показник 1-ша група (n = 42) 2-га група (n = 44) 3-тя група (n = 37) 4-та група (n = 29)

NO2 11,77 ± 0,58 12,90 ± 0,48 11,21 ± 0,63 12,06 ± 0,47

NO3 17,71 ± 1,13 20,17 ± 0,87* 19,93 ± 1,30* 19,67 ± 0,90

sNO 0,39 ± 0,03 0,40 ± 0,02 0,39 ± 0,03 0,44 ± 0,03*

eNOS 0,600 ± 0,020 0,626 ± 0,020 0,615 ± 0,020 0,588 ± 0,020

iNOS 0,311 ± 0,020 0,381 ± 0,010* 0,355 ± 0,020* 0,355 ± 0,010*

VEGF, пг/мл 304,72 ± 26,85 313,23 ± 34,71 343,51 ± 30,18* 363,36 ± 31,62*

Апелін, нг/мл 0,28 ± 0,05 0,35 ± 0,07* 0,30 ± 0,04 0,51 ± 0,07*

* Статистично значущі (р < 0,05) відмінності щодо 1-ї групи.
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Взаимосвязь параметров ремоделирования миокарда  
левого желудочка с биомаркерами васкуляризации тканей  

у больных гипертонической болезнью
А. В. Демиденко

Харьковский национальный медицинский университет

Цель работы — изучить активность адипокина апелина, сосудистого эндотелиального фактора роста (VEGF), вазоактив-
ного пула оксида азота у больных гипертонической болезнью (ГБ).

Материалы и методы. Обследованы 152 пациента с ГБ в возрасте от 30 до 80 лет. Определяли активность вазоактивного 
пула оксида азота биохимическим методом. Уровни апелина-12 и VEGF исследовали в плазме крови методом ELISA. 
Ультразвуковое исследование сердца проводили в соответствии с рекомендациями Европейской ассоциации эхокардиогра-
фии и Всеукраинской ассоциации специалистов по эхокардиографии. Показатель относительной толщины стенки левого 
желудочка (ОТСЛЖ), наиболее информативно характеризующий геометрические изменения левого желудочка (ЛЖ), 
вычисляли по формуле: ОТСЛЖ = (толщина задней стенки ЛЖ в диастолу (ТЗСЛЖ) + толщина межжелудочковой пере-
городки в диастолу (ТМЖП)) / конечнодиастолический размер (КДР). Изменения в ОТСЛЖ классифицировали по степе-
ни выраженности нарушений, которые отличаются у женщин и мужчин.

Результаты и обсуждение. У больных ГБ установлено ремоделирование миокарда ЛЖ в 72,37 % случаев, что сопрово-
ждалось эндотелиальной дисфункцией (дисбаланс в системе оксида азота характеризовался превалированием депониро-
вания оксида азота, активацией индуцибельной синтазы оксида азота (iNOS)). Достоверные различия между группами 
установлены для показателей нитрита, S-нитрозотиола и iNOS. Активность iNOS увеличивалась пропорционально 
ТМЗС (r = 0,48), ТМЖП (r = 0,56), ОТСЛЖ (r = 0,64, р < 0,05). Повышение уровня апелина и VEGF происходило про-
порционально утолщению ОТСЛЖ, что подтверждено достоверными корреляционными связями (VEGF — ОТСЛЖ 
(r = 0,54), ОТМЖП (r = 0,52), ОТЗС (r = 0,56), апелин (r = 0,85); апелин — ИКДО (r = –0,48), ИКДР (r = –0,41), ИКСО 
(r = –0,41), ОТСЛЖ (r = 0,62), ОТМЖП (r = 0,2), ОТЗСЛЖ (r = 0,60)).

Выводы. Эндотелиальную дисфункцию выявлено у 89 % пациентов с ГБ, что сопровождалось дисбалансом вазоактив-
ного пула оксида азота. Повышение уровня апелина и VEGF происходило пропорционально увеличению ОТСЛЖ, что 
подтверждено корреляционными связями. Наличие положительной достоверной взаимосвязи содержания апелина с 
уровнем VEGF, параметрами толщины стенки ЛЖ свидетельствует о вовлечении этих пептидов в процессы ремоделиро-
вания сердца у больных ГБ.

Ключевые слова: гипертоническая болезнь, ремоделирование сердца, апелин, сосудистый эндотелиальный фактор роста.
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Purpose — to investigate the activity of adipokine apelin, vascular endothelial growth factor, vasoactive pool of nitric oxide in 
patients with essential hypertension (ЕН).

Materials and methods. 152 patients with EH aged 30 — 80 years were examined. Vasoactive pool of nitric oxide activity was 
investigated with biochemical method. Apelin-12 levels and vascular endothelial growth factor in serum were investigated with 
ELISA. Ultrasound of the heart was performed in accordance with the recommendations of the European and Ukrainian Association 
of Echocardiography. Relative wall thickness (RWT) that reflects geometrical changes of left ventricle (LV) was calculated as 
RWT = (posterior wall thickness (PWT) + interventricular sept thickness (IVT)) / diastolic size). Changes in RWT were classified 
according to gender.

Results and discussion. In patients with EH, myocardial remodeling was found in 72.37 % of cases, accompanied with endothe-
lial dysfunction (dysbalance of nitric oxide pool was characterized by depositing of NO, activation of iNOS). Significant differences 
in groups were found in nitrite activity, S-nitrozothiol, iNOS. iNOS activity raised proportionally PWRWT (r = 0.48), IVT 
(r = 0.56), RWT (r = 0.64, р < 0.05). Increasing of apelin and vascular endothelial growth factor (VEGF) was proportionally to 
RWT, which is confirmed by correlations (VEGF — RWT (r = 0.54), RIVT (r = 0.52), PWRWT (r = 0.56), apelin (r = 0.85); ape-
lin — іndex end diastolic volume (r = –0.48), іndex end diastolic size (r = –0.41), іndex end systolic volume (r = –0.41), RWT 
(r = 0.62), RIVT (r = 0.2), PWRWT (r = 0.60)).

Conclusions. Endothelial dysfunction was revealed in 89 % of patients with EH, that was accompanied with dysbalance of nitric 
oxide pool. Increasing of apelin and vascular endothelial growth factor was proportionally to increasing of RWT, which is confirmed 
by correlations. The presence of a positive significant correlation of apelin with vascular endothelial growth factor and LV wall thick-
ness parameters indicate the involvement of these peptides in the process of cardiac remodeling in hypertensive patients.

Key words: essential hypertension, heart remodeling, apelin, vascular endothelial growth factor.


