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В сучасній медичній літературі поєднання порушень вуглеводного, ліпідного та інших 
видів метаболізму і їх ролі в патогенезі найбільш поширених і важливих хронічних 
неінфекційних захворювань – гіпертонічної хвороби (ГХ), ішемічної хвороби серця (ІХС), 
цукрового діабету (ЦД) ІІ типу прийнято розглядати в рамках інсулінорезистентності або 
метаболічного синдрому Х [1]. 

Це поняття з’явилось у 1866 р. в роботі J.Camus [2] під назвою “метаболічного 
трисиндрому” (trisyndrome metabolique). При описанні автором поєднання у одних і тих 
самих хворих трьох порушень обміну – гіперліпідемії, цукрового діабету і подагри – 
вперше висловлено припущення про те, що співпадання не випадкове, а визначається 
спільними патогенетичними метаболічними взаємозв’язками. Ці взаємозв’язки в рамках 
“синдрома изобилия” при артеріальній гіпертензії (АГ) і цукровому діабеті відстоювали 
H.Mehnert i H.Kuhlmann [3], а пізніше, у 1980 р., вже в рамках “метаболічного синдрому” 
M.Henefeld i W.Leonhardt [4]. 

Остаточне визначення поняття МС було викладено в кінці 80-х років у відомій 
Бантінгській лекції, яку прочитав G.Reaven [5] і опублікував в журналі “Diabetes”. В 1988 
р. G.Reaven [5] висунув припущення, що інсулінорезистентність (ІР) є вирішальною 
ланкою в патогенезі не лише ЦД ІІ типу, але й ІХС. Автор запропонував термін 
“метаболічний синдром Х”, щоб підкреслити значення метаболічних факторів, які 
звичайно мають тенденцію до акумуляції у одного і того ж індивідуума. Він вважав, що 
такими факторами є резистентність тканин до стимульованої інсуліном утилізації 
глюкози, порушення толерантності до глюкози або вже діагностований ЦД ІІ типу, 



гіперінсулінемія, АГ, підвищення в крові концентрації тригліцеридів (ТГ) на фоні 
зниження рівня холестерину ліпопротеїдів високої густини (ХС ЛПВГ). 

Спочатку G.Reaven [5] не включав у класичний набір симптомів синдрому Х ожиріння 
[6,7,8,9]. Однак, пізніше більшість авторів вважають за необхідне включати ожиріння, 
особливо абдомінального типу (АО), в число компонентів синдрому [10]. Підставою для 
цього були результати популяційних і клінічних досліджень, які показали тісну кореляцію 
між АО і компонентами МС [10,11]. 

Вважають, що основним патофізіологічним порушенням при метаболічному синдромі є ІР 
на пострецепторному рівні у тканинах-мішенях (печінка, скелетні м’язи і жирова 
тканина), що викликає цілий ряд патологічних змін, які ведуть до розвитку МС [6]. 

Зниження чутливості до дії інсуліну зумовлює компенсаторну гіперінсулінемію [12], яка 
сприяє посиленню ліполізу в жирових депо і підвищенню концентрації вільних жирних 
кислот (ВЖК) в крові. 

З посиленням синтезу ТГ в печінці підвищується секреція ліпопротеїдів дуже низької 
густини (ЛПДНГ). В результаті зниження активності ліпопротеїнліпази (ЛПЛ) в кровотоці 
знижується рівень ХС ЛПВГ. В результаті ІР периферичних тканин, в основному 
скелетної мускулатури, знижується утилізація глюкози, яка проявляється в порушенні 
толерантності до навантаження глюкозою, а при декомпенсації – і в розвитку ЦД ІІ типу 
[13]. 

Активний ліполіз в жировій тканині сальника, властивий для АО, призводить до 
надлишкового поступлення ВЖК в кров і через ворiтну вену в печінку, що може бути 
пусковим механізмом гіперінсулінемії та метаболічних порушень пов’язаних з ІР [14, 
15,16]. Дослідження Оганова і співавторів [7] вкладаються в гіпотезу про те, що АО 
акумулює каскад атерогенних зсувів через ІР, а компенсаторна гіперінсулінемія може 
лише тимчасово, або в окремих випадках, утримати розвиток патології [14]. 

Поширеність МС серед хворих на ЦД ІІ типу становить 9-28 % [17]. В Росії серед хворих з 
м’якою і помірною АГ “повний” або ще клінічно неманіфестований синдром 
зустрічається досить часто – до 74 % [8]. 

Діагноз МС в його класичному варіанті ставиться при виявленні у досліджуваних всіх 
чотирьох його компонентів: АГ, атерогенної дисліпідемії, АО, порушення толерантності 
до глюкози (ПТГ) [6]. 

Однак зустрічаються випадки нерізко виражених окремих симптомів або неповного 
симптомокомплексу МС. Так встановлено [8], що поєднання АГ з АО в більшості 
випадків супроводжується атерогенними дисліпопротеїнеміями (ДЛП) та зниженим 
відношенням в крові рівнів глюкози/інсулін і розцінюється як прояв ІР тканин [14], навіть 
без ПТГ. Підвищення АТ, ожиріння, дисліпідемія і їх поєднання можуть розглядатися як 
компоненти МС тільки тоді, коли вони визначаються у пацієнта, який має ознаки ІР [1]. 
Зустрічаються випадки поєднання трьох компонентів МС: АГ, дисліпідемія і ПТГ. Таке 
поєднання є високоатерогенним і може вважатись варіантом МС, оскільки об’єднується 
метаболічно інсулінорезистентністю [6]. 

Пізніше в рамках МС були описані і деякі інші метаболічні ліпідні (підвищення рівня 
загального холестерину, холестерину ліпопротеїдів низької та дуже низької густини) і 
неліпідні порушення (гіперурікемія). 



Епідеміологічні дослідження показали, що в США серед дорослих м.Сан-Антоніо (Техас) 
всі чотири складових МС зустрічаються у 0,7 % випадків, три складових – в 4,1 %, дві – в 
11 % і одна, а саме ІР – в 28 % [18,19]. На сьогоднішній день накопичено достатньо 
доказів того, що поєднання в однієї людини декількох вищеописаних факторів ризику 
різко збільшує сумарний ризик розвитку захворювань або ускладнень в найближчі роки 
[11,19,20,21]. Однак, залишається нез’ясованим, чи завжди одинакові біохімічні механізми 
лежать в основі кластеризації симптомів МС, чи тільки поєднання симптомів або і їх 
ступінь вираженості впливають на атерогенні властивості цього синдрому [8]. Хоча 
більшість дослідників вважають, що в основі метаболічного синдрому об’єднуючою 
метаболічною ланкою, яка зв’язує декілька факторів ризику: АГ, 
інсулінорезистентність/гіперінсулінемію, ПТГ, гіпертригліцеридемію, поєднану з 
гіпоальфахолестеринемією є інсулінорезистентність. Остання є основною причиною 
порушення обміну речовин в організмі і клінічно проявляється відповідними симптомами 
МС [11,17,19,22,23,24]. 

Одним із основних компонентів метаболічного синдрому є ожиріння. При цьому 
порушення обміну ліпопротеїдів представлене широким спектром: від різкого дефіциту до 
значного збільшення їх вмісту, дефектами клітинних рецепторів ліпопротеїдів, 
функціонально неактивними ліпопротеїдами. Тому у таких пацієнтів може зустрічатись 
ожиріння, яке характеризується гіперінсулінізмом, ІР, гіперглікемією. У патогенезі 
ожиріння враховуються особливості і самої жирової тканини, кількість і розміри жирових 
клітин – ліпоцитів, в зв’язку з чим виділяють два типи ожиріння: гіпертрофічне і 
гіперпластичне. В дійсності ж ліпоцити в більшості людей з вираженим ожирінням і 
гіпертрофовані і гіперплазовані одночасно [25]. 

Слід звернути увагу на інгібування ефектів інсуліну самим процесом ліполізу. Вільні 
жирні кислоти, які утворюються при гідролізі ТГ, є сильними інгібіторами ферменту 
ліпогенезу, глюкозо-6-фосфатдегідрогенази (Г-6-Ф), а також синтезу і транспорту в 
мітохондріях. В результаті настає гальмування тих процесів метаболізму (ліпогенез, 
перетворення Г-6-Ф), які активує інсулін, і таким чином клітина набуває 
інсулінорезистентність [25]. 

Відомо, що підвищення концентрації циклічного аденозинмонофосфату (цАМФ) в клітині 
викликає інсулінорезистентність [25] . Не слід також забувати про те, що інсулін може 
знижувати продукцію цАМФ, прискорювати його руйнування фосфодіестеразою і тим 
самим перешкоджати активації цАМФ-залежної протеїнкінази [25]. 

В міру збільшення розмірів жирових клітин вони стають резистентними до інсуліну [26]. 
Одночасно в них (а також в гепатоцитах, міоцитах і в моноцитах крові) зменшується 
число рецепторів інсуліну [27]. При зниженні маси тіла клітини знову набувають 
чутливості до інсуліну, а число рецепторів інсуліну в усіх тканинах зростає. З іншого 
боку, в умовах відновленої чутливості до інсуліну (при зниженні маси тіла) 
сповільнюється мобілізація жирних кислот із ТГ [25]. 

Встановлено, що ІР збільшених в розмірах адипоцитів не можна обгрунтовувати лише 
втратою рецепторів інсуліну; в таких клітинах відмічені і зміни метаболічних процесів. 
Отже, зниження кількості рецепторів інсуліну і ІР можуть бути вторинними феноменами 
відносно до змін, які виникають в збільшених клітинах [28,29]. 

В роботі W.Leonhardt et al. [30] показано, що у хворих ЦД ІІ типу міститься менша 
кількість адипоцитів, ніж у тучних осіб, які не хворіють на діабет. Іншими словами, 



декомпенсація бета-клітин (розвиток ожиріння) тісніше корелює з розмірами адипоцитів, 
ніж з їх кількістю. 

Одні автори вважають АО запускаючим механізмом метаболічного синдрому, інші, 
зсилаючись на дані епідеміологічних досліджень відкидають цю гіпотезу [11,17]. В 
епідеміологічних дослідженнях, проведених в Італії, як при одномоментному, так і при 
проспективному 5-11-річному спостереженні було показано, що найбільш вірогідною є 
метаболічна послідовність порушень, яка починається з ожиріння/АО і через 
інсулінорезистентність реалізується в комплексний синдром ЦД ІІ типу/гіперінсулінемію, 
гіпертригліцеридемію, низький рівеь ХС ЛПВГ, АГ. При цьому гіперінсулінемія 
представляє собою лише один з компонентів МС [31,32]. 

Широко відомо, що метаболічні наслідки ожиріння (ПТГ, діабет, гіперліпідемія, 
гіпертонія) більш тісно корелюють з ожирінням верхньої половини тіла (абдомінальним 
або андроїдним), ніж нижньої (стегновим або гіноїдним) [33,34]. 

Тканинна чутливість до інсуліну і секреція інсуліну – взаємозв’язаний динамічний процес. 
При наявності ІР підшлункова залоза здорової людини збільшує синтез і секрецію 
інсуліну (нормальний стан бета-клітин), чим частково компенсується порушення 
чутливості тканин до інсуліну. При цьому толерантність до глюкози тривалий час 
залишається нормальною [35], оскільки бета-клітини зберігають здатність до достатньої 
гіперпродукції інсуліну. В міру прогресування порушення і зниження толерантності до 
глюкози чутливість тканин до інсуліну ще більше знижується. Ситуація корінним чином 
змінюється, коли у хворого з ожирінням з’являються ознаки розвитку ЦД ІІ типу у вигляді 
базальної гіперглікемії вище 7,8 ммоль/л. В цей час спостерігається поступове зниження 
секреції інсуліну. Хворий проходить верхню точку “старлінговської кривої підшлункової 
залози” (термін De Fronzo R.A.) [36], і концентрація інсуліну в плазмі починає 
прогресивно зменшуватись, хоч і залишається більш високою, ніж у здорових осіб того ж 
віку з нормальною масою тіла. 

В літературі є вказівки на те, що підвищена секреція інсуліну у людей з ожирінням якраз і 
є тим самим механізмом, за допомогою якого компенсується ІР. Однак, дотепер не відомо, 
які процеси запускають у людей з ожирінням гіперінсулінемію і які патофізіологічні 
механізми цієї гіперінсулінемії [37], що затруднює розробку адекватних методів 
лікування. 

Другою важливою складовою метаболічного Х-синдрому є цукровий діабет ІІ типу, який 
характеризується мінімальними метаболічними порушеннями. Деякі спеціалісти 
вважають, що основна причина при ЦД ІІ типу “ховається” у бета-клітині, тоді як інші 
приділяють більше уваги резистентності клітин-мішеней до інсуліну, вважаючи саме це 
головною проблемою. Можна вважати, що обидві точки зору в дійсності не виключають 
одна одну [38]. 

Розрізняють ЦД ІІ типу з ожирінням і без ожиріння. До розвитку ЦД ІІ типу можуть 
призвести чисельні спадкові аномалії, з якими пов’язане або зниження секреції інсуліну, 
або виникнення його відносної недостатності, не дивлячись на високий вміст в плазмі 
крові. Відносна недостатність інсуліну може бути наслідком резистентності клітин до 
його дії, дисфункції рецепторів або пострецепторних систем. J.Roth [39] при 
експериментальному і клінічному ожирінні показав, що, по-перше, на адипоцитах і 
моноцитах, отриманих від осіб, які страждають наожиріння, є менше інсулінозв’язуючих 
ділянок, ніж на клітинах контрольних (без ожиріння) осіб, і, по-друге, це зменшення числа 



рецепторів пов’язане з гіперінсулінемією. При зниженні маси тіла кількість рецепторів 
інсуліну зростає до контрольного рівня. 

В подальшому було встановлено, що зайняті рецептори інсуліну (як і практично всіх 
інших пептидних гормонів і амінів) проникають в клітину шляхом ендоцитозу. Хоч при 
цьому клітиною захоплюється гормон-рецепторний комплекс, частка інсуліну і його 
рецепторів в клітині різна. Інсулін швидко розпадається (період напіврозпаду становить 
30 хв); деякі рецептори розпадаються за більший проміжок часу (період напіврозпаду 
становить близько 10 год), тоді як рецептори зберігаються, піддаються повторному 
процесингові і знову вбудовуються в мембрану. Проникнення інсуліну в клітину зовсім є 
необов’язковим для індукції багатьох його ефектів. Особливо це справедливо для 
імітуючих дію інсуліну антитіл до рецепторів [40]. Максимальний біологічний ефект 
інсуліну реєструється при взаємодії лише з 2-5 % зв’язуючих інсулін ділянoк, які 
знаходяться на поверхні клітини. Надлишок рецепторів дозволяє клітині реагувати на 
інсулін навіть при відносно низьких його концентраціях. Гепатоцити володіють 
невеликим надлишком рецепторів інсуліну, тобто біологічний ефект гормону і зайнятість 
рецепторів тут паралельні. Пов’язано це з тим, що печінка піддається дії значно вищих 
концентрацій, ніж клітини периферичних органів [25]. В цілому весь процес дії інсуліну 
можна розділити на три стадії: 1) гормон-рецепторна взаємодія; 2) виникнення в 
результаті такої взаємодії чисельних сигналів і 3) біологічні ефекти цих сигналів. Однак ці 
процеси ще недостатньо вивчені [41]. 

Доцільно об’єднати біологічні ефекти інсуліну у наступні групи: 1) дуже швидкі 
(секунди): гіперполяризація мембрани деяких клітин, зміни мембранного транспорту 
глюкози та іонів; 2) швидкі (хвилини): активація або гальмування багатьох ферментів, що 
веде до переважання анаболічних процесів (глікогенезу, ліпогенезу, синтезу білка) з 
одночасним гальмуванням катаболічних процесів; 3) повільні (від хвилин до годин): 
підвищене поглинання амінокислот клітинами, вибіркова індукція або репресія синтезу 
ферментів; 4) найповільніші (від годин до доби): мітогенез і розмноження клітин [25]. 

На заключення слід зазначити, що при ЦД ІІ типу часто не лише відсутній дефіцит 
інсуліну, але і його концентрація в крові у відповідь на введення глюкози або інші 
стимули зростає навіть більше, ніж в нормі, хоч і запізнюється в часі.  

Метаболічний синдром, як правило, супроводжує і артеріальна гіпертензія. При цьому 
загальновизнано, що у хворих на гіпертонію з нормальною масою тіла в основі ІР лежить 
порушення неокислювального шляху споживання глюкози, керованого інсуліном, а 
місцем цього порушення є головним чином скелетні м’язи [42,43,44]. 

Чутливість до інсуліну на периферії тісно пов’язана з морфологією скелетних м’язів. Річ у 
тому, що при АГ в структурі м’язів зменшується взаємовідношення м’язових волокон, які 
повільно скорочуються (волокон типу І) і які містять капілярів на 30 % більше (в 
перерахунку на одне м’язове волокно) порівняно з волокнами, які скорочуються швидко 
(волокна типу ІІ), в результаті чого судинне русло м’язів стає збідненим, зменшується 
об’ємний кровотік, збільшується шлях дифузії глюкози до клітин. Можливо, це 
поєднується з гіпертрофією артеріол, які харчують м’язову тканину, що також сприяє 
зменшенню кровотоку [45,46,47]. Дійсно, є відомості про тісну відповідність чутливості 
до інсуліну і величиною та швидкістю кровотоку у людини [48,49]. Було показано, що як 
при початковому підвищенні артеріального тиску (АТ), так і при сталій АГ в скелетних 
м’язах суттєво зменшується кількість м’язових волокон, які повільно скорочуються і це 
поєднується із значним підвищенням периферичного судинного опору [50].  



Зниження чутливості до інсуліну у хворих з есенціальною гіпертензією було значним (на 
30-40 %), не дивлячись на толерантність до глюкози, і виявлялось у хворих як з 
надлишковою, так і з нормальною масою тіла [31, 51]. Рівень корелятивного зв’язку між 
концентрацією інсуліну в крові та величиною АТ, за даними різних авторів, коливається 
від слабкого у осіб з нормальним АТ до сильного і високодостовірного у хворих з 
есенціальною гіпертензією [52]. Таким чином, зв’язок між рівнем інсуліну в крові і АТ, 
безумовно є, хоч він суттєво змінюється (і навіть нейтралізується) під впливом 
гормонального статусу в жіночій популяції, расових відмінностей. Одні автори знаходять 
значний кореляційний зв’язок між рівнем інсуліну і АТ у людей з нормальною масою тіла, 
інші показали, що така залежність більш виражена у людей з ожирінням, а треті 
знаходили цей зв’язок і у тих, і у інших пацієнтів [22]. Тому питання про те, чи є вказані 
вище зв’язки причиною і можливою патофізіологічною основою АГ в даний час до кінця 
не вирішене і є предметом інтенсивних дискусій [52].  

В цілому можна зробити висновок, що основними доведеними механізмами порушення 
при МС, які сприяють розвитку артеріальної гіпертензії є: 1) активація симпатико-
адреналової системи; 2) збільшення ниркової реабсорбції Na+ і води (особливо властиво 
ожирінню і ЦД ІІ типу); 3) стимуляція фактора клітинного росту (міокард, судинна 
стінка); 4) порушення трансмембранних іон-обмінних механізмів (Na+-Н; Na+-К+ - 
АТФазний; Са 2+ - АТФазний трансмембранні насоси) [52]. Тепер знаходять зв'язок між 
МС, вазоспастичною стенокардією і кардіологічним синдромом Х (мікроваскулярна 
стенокардія), під яким розуміють ІХС без значно вираженого коронарного стенозу [53].  

За даними Ю. Зіміна [52], у хворих з надлишковою масою тіла рівні загального ХС, ТГ, 
ЛПДНГ, ЛПНГ найбільш тісно корелювали з базальною і постпрандіальною 
концентрацією інсуліну і його пропептиду, з більш низьким вмістом ЛПВГ, катаболізм 
яких у хворих на ЦД ІІ типу прямо залежить від вмісту інсуліну в плазмі крові [54]. 
Зниження ж рівня ЛПВГ корелювало з ІР більш тісно, ніж з гіперінсулінемією [55]. 
Інсулінорезистентність і гіперінсулінемія, очевидно, відіграють суттєву роль в патогенезі 
дисліпідемій, які є доведеними факторами ризику ІХС та інших атеросклеротичних 
макросудинних ускладнень [52]. Разом з тим, поки що невідомо, що з наведених факторів 
слід розглядати первинною ланкою з розвитку АГ і атеросклерозу. 

Таким чином, діагностична концепція МС, як взаємозв’язаного поєднання факторів 
ризику серцево-судинних захворювань (ССЗ) базується на тому, що ІР може бути сильним 
і раннім предиктором ризику виникнення і швидкого прогресування АГ, ІХС, ЦД ІІ типу, 
тому рання діагностика інсулінорезистентних осіб може бути важливою як при 
проведенні профілактичних програм з метою попередження цих захворювань і їх 
ускладнень, так і лікуванні конкретного хворого [52]. 

В цілому, опираючись на дані Ю. Зіміна [52,56,57], можна зробити наступні висновки: 

1. Сучасний рівень знань дозволяє розглядати синдром інсулінорезистентності 
(метаболічний синдром Х) як комплекс порушень обміну речовин, що сприяють розвитку 
і прогресуванню есенціальної гіпертонії, ІХС та ЦД ІІ типу. 

2. Інсулінорезистентні особи незалежно від наявності або відсутності у них виражених 
клінічних проявів вказаних захворювань підлягають обов'язковому профілактичному і/або 
лікувальному впливу. 

3. Пріоритет у профілактиці повинен належати немедикаментозним засобам – зміні 
способу життя. Тканинну чутливість до інсуліну і метаболізм вуглеводів покращують 



регулярні фізичні навантаження, помірне зниження маси тіла, помірне вживання 
алкоголю. Дієта повинна відповідати енергетичним витратам людини, мати низький вміст 
жирів і високий вміст складних вуглеводів – крохмалю, харчових волокон; 

4. Оскільки ці немедикаментозні міри корегують також підвищений АТ і дисліпідемію, то 
вони можуть суттєво покращити прогноз захворювань, які створюють стан підвищеного 
ризику ССЗ. 

5. У випадках необхідності застосування антигіпертензивних, антиангінальних та інших 
серцево-судинних препаратів у інсулінорезистентних хворих перевагу слід надавати тим 
середникам, які не призводять до погіршення тканинної чутливості до інсуліну, 
підвищення толерантності до вуглеводів або позитивно впливають на ці показники. До 
цих препаратів можна віднести інгібітори ангіотензин-перетворюючого ферменту (ІАПФ), 
селективні альфа-блокатори, блокатори кальцієвих каналів. 

Вивчення їх терапевтичної ефективності у хворих на метаболічний Х-синдром і стало 
завданням наших подальших досліджень. 
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