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В ФОРМУВАННІ ПАТОЛОГІЧНОГО РЕМОДЕЛЮВАННЯ СЕРЦЯ  

ПРИ АРТЕРІАЛЬНІЙ ГІПЕРТЕНЗІЇ З ЦУКРОВИМ ДІАБЕТОМ 2 ТИПУ  
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Мета – дослідити роль трансформуючого 
фактору росту-β1 у формуванні патологічного ре-
моделювання лівого шлуночка серця у хворих на 
артеріальну гіпертензію з та без цукрового діабету 
2 типу на тлі абдомінального ожиріння. 

Матеріал та методи. Було обстежено 58 хво-
рих на артеріальну гіпертензію II стадії, 2-3  сту-
пеню з абдомінальним ожирінням І-ІІІ ст., з яких 
32 мали цукровий діабет 2 типу. Контрольну гру-
пу склали 14 здорових осіб. Структурні показники 
серця вивчали за допомогою ехокардіографічного 
дослідження. Визначення рівня трансформуючого 
фактору росту-β1 у сироватці крові проводили іму-
ноферментним методом. 

Результати. Встановлено, що в групах хво-
рих на артеріальну гіпертензію з цукровим діабе-
том 2 типу та абдомінальним ожирінням і артері-
альною гіпертензією з абдомінальним ожирінням 
вірогідних відмінностей трансформуючого фактору 
росту-β1 між типами серцевого ремоделювання не 
було виявлено. Вірогідні відмінності рівнів транс-
формуючого фактору росту-β1 при концентричній 
та ексцентричній гіпертрофії лівого шлуночка були 
встановлені лише між групами обстежених та віро-
гідно відрізнялися від контрольної групи, що свід-
чить про суттєвий вплив абдомінального ожиріння 
на розвиток несприятливого ремоделювання, як 
при артеріальній гіпертензії з цукровим діабетом 2 
типу, так і при артеріальній гіпертензії без такого. 
Однак найбільш виражені зміни трансформуючо-
го фактору росту-β1 спостерігалися у обстежених 
в разі порушення вуглеводного обміну (цукровий 
діабет 2 типу), що дозволяє розглядати гіпергліке-
мію як додатковий фактор у формуванні патологіч-
ної геометрії серця. 

Висновки. Отримані в результаті дослідження 
дані можуть свідчити, що при формуванні патоло-
гічних типів серцевого ремоделювання у хворих на 
артеріальну гіпертензію з абдомінальним ожирін-
ням суттєвий внесок належить трансформуючо-
му фактору росту-β1, який є ключовим фактором 
формування гіпертрофії міокарда лівого шлуноч-
ка. Асоціація вірогідного зростання рівнів транс-
формуючого фактору росту-β1 при концентричній 

та ексцентричній гіпертрофії лівого шлуночка і на-
слідків гіперглікемії суттєво підвищують кардіовас-
кулярний ризик, що обумовлює доцільність більш 
раннього терапевтичного втручання. 
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росту-β1, артеріальна гіпертензія, цукровий діа-
бет, абдомінальне ожиріння, серцеве ремоделю-
вання.

Зв’язок роботи з науковими програмами, 
планами, темами. Робота виконана в межах при-
кладної НДР Державної Установи «Національний 
інститут терапії імені Л. Т. Малої НАМН України» 
(м. Харків, Україна) «Розробити методи оптиміза-
ції лікування хворих на артеріальну гіпертензію з 
ожирінням на підставі вивчення гуморальних і епі-
генетичних факторів та параметрів мікробіоти ки-
шечника», № держ. реєстрації 0120U000070. Уста-
новою, що фінансує дослідження, є НАМН Украї-
ни. Автори гарантують повну відповідальність за 
все, що опубліковано в статті. Автори гарантують 
відсутність конфлікту інтересів і власної фінансо-
вої зацікавленості при виконанні роботи та напи-
санні статті. 

Вступ. Артеріальна гіпертензія (АГ) та цукро-
вий діабет (ЦД) 2 типу відносяться до найбільш 
поширеної патології внутрішньої медицини. Їх час-
те поєднання прискорює розвиток ускладнень з 
боку серцево-судинної системи (мозковий інсульт, 
ішемічна хвороба серця, інфаркт міокарда, атеро-
склероз периферійних артерій). Асоціація АГ та 
ЦД 2  типу досить часто перебігає та тлі абдомі-
нального ожиріння (АО), що може значно підви-
щити кардіоваскулярний ризик [1, 2]. Відомо, що 
одним із органів-мішеней при розвитку АГ є серце 
та судини, а до одного із ключових проявів уражен-
ня серця належить гіпертрофія міокарда лівого 
шлуночка (ГЛШ) з формуванням його патологічної 
геометрії [3]. У механізмах формування ураження 
серця, окрім нейрогуморальних та гемодинамічних 
факторів, значне місце посідають фактори росту, 
серед яких одним із найпотужніших є трансформу-
ючий фактор росту-β1(ТФР-β1) [4, 5]. Експеримен-
тальними та клінічними дослідженнями показана 
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важлива роль ТФР-β1 у розвитку фіброзування мі-
окарда [6, 7]. Тому значну зацікавленість викликає 
визначення ролі даного фактора росту в механіз-
мах серцевого ремоделювання не лише при АГ, а 
й при її поєднанні з ЦД 2 типу та АО, які супрово-
джуються чисельними метаболічними змінами. 

Мета роботи - дослідити роль ТФР- β1 у фор-
мування патологічного ре моделювання серця у 
хворих на АГ з супутнім ЦД 2 типу та АГ без ЦД 
на тлі АО.

Матеріал та методи дослідження. Дослі-
дження проводились у відділі артеріальної гіпер-
тензії та профілактики її ускладнень на базі «На-
ціональний інститут терапії імені Л.Т. Малої НАМН 
України». Було обстежено 58 хворих на АГ II стадії, 
2-3 ступеню з АО І-ІІ ст, з яких 32 мали ЦД 2 типу. 
Контрольну групу склали 14 здорових осіб. Серед-
ній вік хворих при АО склав (61 ± 3,4) роки, без ЦД 
та АО - (59,5±4,1) роки. 

Дослідження виконані з дотриманням осно-
вних положень «Правил етичних принципів про-
ведення наукових медичних досліджень за участю 
людини», затверджених Гельсінською деклараці-
єю (1964-2013 рр.), ICH GCP (1996 р.), Директиви 
ЄЕС № 609 (від 24.11.1986 р.), наказів МОЗ Украї
ни № 690 від 23.09.2009 р., № 944 від 14.12.2009 р., 
№ 616 від 03.08.2012 р. Всі учасники були інфор-
мовані щодо цілей, організації, методів досліджен-
ня та підписали інформовану згоду щодо участі у 
ньому, і вжиті всі заходи для забезпечення анонім-
ності пацієнтів.

Всім хворим проводили загально-клінічне ла-
бораторне та інструментальне обстеження. Вияв-
лення і оцінку ступеня АО проводили за критеріями 
ВООЗ та ATP III [8]. Ступінь, стадію АГ, наявність 
ФР ССЗ оцінювали відповідно до діючих рекомен-
дацій [9]. 

Структурні показники серця визначали за до-
помогою ехокардіографічного дослідження у В і 
М-режимах за стандартною методикою. 

Масу міокарда ЛШ (ММЛШ) розраховували за 
формулою Американського ехокардіографічного 
товариства (American Society of Echocardiography):

ММЛШ = 0,8 × {1,04[(КДР + ТМШПд + ТЗСЛШд) – 
– (КДР)3]} + 0,6, 

де КДР – кінцево-діастолічний розмір лівого шлуноч-
ка; ТМШПд – товщина міжшлуночкової перетинки в 
діастолу; ТЗСЛШд – товщина задньої стінки лівого 
шлуночка в діастолу.

У хворих з ожирінням або його абдомінальною 
формою (АО) ГЛШ оцінювали за індексом маси мі-
окарда (ІММЛШ), який визначали як співвідношен-
ня ММЛШ до площі поверхні тіла в м2,7. Критерієм 
ГЛШ у даних хворих вважали ІММЛШ ≥50 г/м2,7 для 
чоловіків і ІММЛШ ≥47 г/м2,7 для жінок. 

Для оцінки геометричної перебудови ЛШ роз-
раховували відносну товщину стінок ЛШ за фор-
мулою [10]:

Відносна товщина стінок ЛШ =  
= [2×ТЗС ЛШд)/КДР], 

де ТЗС ЛШд – товщина задньої стінки лівого шлуноч-
ка в діастолу; КДР – кінцево-діастолічний розмір ліво-
го шлуночка.

Нормальним значенням відносної товщини 
стінок ЛШ вважали 0,42. Виділяли наступні типи 
ремоделювання ЛШ:

1.	 Нормальна геометрія ЛШ – ІММЛШ  ≤ 
115 г/м2, ВТС ЛШ ≤ 0,42;

2.	 Концентричне ремоделювання ЛШ –  
ІММЛШ ≤ 115 г/м2, ВТС ЛШ > 0,42;

3.	 Концентрична ГЛШ (КГЛШ) – ІММЛШ > 
115 г/м2, ВТС ЛШ > 0,42;

4.	 Ексцентрична ГЛШ (ЕГЛШ) – ІММЛШ > 
115 г/м2, ВТС ЛШ ≤ 0,42.

Визначення рівня ТФР-β1 у сироватці крові 
проводили імуноферментним методом із викорис-
танням стандартних тест-систем.

Отримані дані були проаналізовані за допо-
могою комп’ютерної програми SPSS 19.0. для 
Windows XP. Дані дослідження не відповідали кри-
теріям нормального розподілу (критерієм Шапіро–
Уілка) і представлені у вигляді медіани і інтерквар-
тильного інтервалу (Me [25%;75 %]). Відмінності 
вважалися статистично значущими при р <0,05.

Результати дослідження та їх обговорен-
ня. Аналіз даних ехокардіографічного досліджен-
ня виявив перевагу патологічного ремоделювання 
у пацієнтів на АГ з ЦД 2 типу на тлі АО (94%) (осно-
вна група) у порівнянні з хворими на АГ з АО та без 
порушення вуглеводного обміну (78%) (група по-
рівняння), (р <0,05). При цьому КГЛШ зустрічалась 
в основній групі та в групі порівняння відповідно в 
55% та 49% (р>0,05), ЕГЛШ відповідно в 37% та 
23% (р<0,05). 

Проведена оцінка рівнів ТФР-β1 у обстеже-
них пацієнтів в залежності від наявності ЦД 2 типу 
(табл. 1). При цьому в групах хворих на АГ з ЦД 
2 типу та АО та АГ з АО вірогідних відмінностей 
ТФР- β1 між типами серцевого ремоделюван-
ня не було виявлено. Вірогідні відмінності рів-
нів ТФР-β1 при КГЛШ та ЕГЛШ були встановлені 
лише між групами обстежених. В контрольній групі 
рівень ТФР-β1 склав (6,80±0,06) нг/мл та вірогідно 
(Р1<0,001) відрізнявся в обох групах при КГЛШ та 
ЕГЛШ. Отримані результати свідчать про суттєвий 
вплив АО на розвиток несприятливого ре моде-
лювання, як при АГ з ЦД 2 типу, так і при АГ без 
такого. Однак найбільш виражені зміни ТФР-β1 
спостерігалися в разі порушення вуглеводного 
обміну (ЦД 2 типу) на формування патологічної 

103



Український журнал медицини, біології та спорту – 2022 – Том 7, № 5 (39)

Медичні науки

геометрії серця. Відомо, що ЦД 2 типу притаман-
ні порушення не лише вуглеводного, а й ліпідного 
обміну, розвиток інсулінорезистентності, які в зна-
чній мірі супроводжуються запальними процесами 
[11, 12]. Поряд з цим, при АО жирова тканина, як 
ендокринний орган, здатна синтезувати низку ва-
зоактивних речовин, до яких відносяться ФНО-α, 
ІФР–1, простагландини, інтерлейкіни, ангіотензи-
ноген, ангіотензин-II та ін. [13]. Останній відносять 
до паракринного регулятора ТФР-β1, який може 
взаємодіяти з цими факторами через його про- і 
протизапальну дію, збільшуючи ризик розвитку ЦД 
2 типу.

Рецептори до ТФР-β1 маються майже у всіх 
тканинах організму, а АТ-ІІ є одним із чинників, що 
переводять його в активну форму. Була показана 
залежність між TФР-β1 та факторами вісцеральної 
жирової тканини, що дало можливість припустити 
роль даного фактора в розвитку метаболічного 
синдрому та АО, які супроводжуються активацією 
ренін-ангіотензинової системи (РАС) як в крові, так 
і локально [14]. Слід зазначити, що активність РАС 
вище в вісцеральній жировій тканині у порівнянні з 
підшкірною, що підкреслює негативний вплив АО 
на серцево-судинний ризик [15]. Зростання син-
тезу даного ростового фактора сприяє утворенню 
сполучної тканини шляхом трансформації міофі-
бробластів, які здатні продукувати всі типи колла-
гена, глікопротеїдів, протеогліканів [16]. Відомо, 

що також при АГ, АО та ЦД 2 типу 
спостерігаються несприятливі ме-
таболічні зміни, в результаті чого 
зменшуються окислювальні про-
цеси в міокарді та відбувається 
накопичення тригліцеридів [17]. Як 
наслідок відбувається розростан-
ня фіброзної тканини з додатко-
вим негативним впливом на фор-
мування патологічної геометрії 
серця.

Таким чином, при формуван-
ні патологічних типів серцевого 
ре моделювання у хворих на АГ 
з АО, з точки зору розвитку інтер-
стиціального фіброзу, суттєвий 

внесок належить ТФР-β1, який є ключовим фак-
тором формування ГЛШ. Однак не можна не від-
мітити додаткові чинники формування серцевого 
ремоделювання в разі порушення вуглеводного 
обміну при АГ з ЦД 2 типу на тлі АО. Асоціація під-
вищеного синтезу ТФР-β1 та наслідків гіперглікемії 
суттєво підвищують кардіоваскулярний ризик, що 
обумовлює доцільність більш раннього терапев-
тичного втручання з метою досягнення цільових 
рівнів АТ та глікемії. 

Висновки
1.	 Хворі на АГ з ЦД 2 типу на тлі АО характе-

ризуються вірогідно частішим формуван-
ням патологічного серцевого ремоделю-
вання на відміну від пацієнтів на АГ з АО 
та нормальним вуглеводним обміном. 

2.	 Патологічні типи серцевого ремоделюван-
ня характеризуються вірогідно вищими 
рівнями ТФР-β1 при АГ з ЦД 2 типу на тлі 
АО у порівнянні з пацієнтами на АГ з АО, 
що вказує не лише на вплив АО, а й на 
додатковий внесок ЦД в розвиток неспри-
ятливих типів геометрії серця. 

Перспективи подальших досліджень. Пла-
нується вивчення рівнів трансформуючого фак-
тору росту-β1 у взаємозв’язку з метаболічними 
показниками при артеріальній гіпертензії з абдо-
мінальним ожирінням з та без цукрового діабету 
2 типу.
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Transforming Growth Factor-β1 in the Formation of Pathological Remodeling 
of the Heart in Arterial Hypertension with Type 2 Diabetes Mellitus and Obesity
Koval S. M., Starchenko T. G., Reznik L. A., Bozhko V. V., Penkova M. Yu.
Abstract. The purpose of the study was to investigate the role of transforming growth factor-β1 in the 

formation of pathological remodeling of the left ventricle of the heart in patients with arterial hypertension with 
and without type 2 diabetes mellitus against the background of abdominal obesity.

Materials and methods. 58 patients with arterial hypertension of the II stage, 2-3 degree with abdominal 
obesity of the I-III degree were involved in the examination, of which 32 had type 2 diabetes. The control group 
consisted of 14 healthy people. Structural indicators of the heart were studied using an echocardiographic 
study. Determination of the level of transforming growth factor-β1 in blood serum was carried out by the im-
munoenzymatic method.

Results and discussion. It was established that in the groups of patients with arterial hypertension with 
type 2 diabetes mellitus and abdominal obesity and arterial hypertension with abdominal obesity, probable 
differences in transforming growth factor-β1 between types of cardiac remodeling were not detected. Probable 
differences in the levels of transforming growth factor-β1 in CGLS and EGLS were established only between 
the groups of the examined and probably differed from the control group, which indicates a significant influ-
ence of abdominal obesity on the development of adverse remodeling, both in arterial hypertension with type 
2 diabetes mellitus and with arterial hypertension without it. However, the most pronounced changes in trans-
forming growth factor-β1 were observed in subjects with impaired carbohydrate metabolism (type 2 diabetes 
mellitus), which allows us to consider hyperglycemia as an additional factor in the formation of pathological 
geometry of the heart.

Conclusion. The data obtained as a result of the study may indicate that in the formation of pathological 
types of cardiac remodeling in patients with arterial hypertension with abdominal obesity, from the point of view 
of the development of interstitial fibrosis, a significant contribution belongs to the transforming growth factor-β1, 
which is a key factor in the formation of hypertrophy of the myocardium of the left ventricle. Along with this, 
additional factors of the formation of cardiac remodeling should be noted in case of violation of carbohydrate 
metabolism in arterial hypertension with type 2 diabetes mellitus on the background of abdominal obesity. The 
association of a probable increase in the levels of transforming growth factor-β1 in concentric hypertrophy of 
the left ventricle and eccentric hypertrophy of the left ventricle and the consequences of hyperglycemia signifi-
cantly increases the cardiovascular risk, which determines the expediency of earlier therapeutic intervention.

Keywords: transforming growth factor-β1, arterial hypertension, diabetes mellitus, abdominal obesity, 
cardiac remodeling.
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