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Изучены изменения активности маркеров иммуновоспаления на основании определения ди-

намики концентраций интерлейкина-1β и интерлейкина-10 у больных с различными стадиями
хронической сердечной недостаточности при наличии сахарного диабета 2 типа и без него.

Наличие сахарного диабета 2 типа у пациентов с хронической сердечной недостаточностью
и кардиоренальным синдромом 2 типа характеризуется дисбалансом цитокинов, что проявля-
ется высокими концентрациями провоспалительного интерлейкина-1β и низким уровнем проти-
вовоспалительного цитокина интерлейкина-10. У пациентов с хронической сердечной недоста-
точностью без сахарного диабета 2 типа наблюдаются попытки сбалансированной работы мар-
керов иммуновоспаления, что характеризуется гиперцитокинемией за счет как про-, так и про-
тивовоспалительного звена.

Ключевые слова: хроническая сердечная недостаточность, сахарный диабет 2 типа, хро-
ническая болезнь почек, интерлейкин-1β, интерлейкин-10.
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Незважаючи на успіхи у лі-
куванні хронічної серцевої не-
достатності (ХСН), смертність
пацієнтів залишається висо-
кою та сягає 20 % протягом ро-
ку [3; 5]. Згідно з результатами
досліджень, до факторів, які не-
гативно впливають на прогноз,
належить наявність супровід-
них захворювань. Коморбід-
ним станом, який часто вияв-
ляється у хворих на ХСН, є
цукровий діабет (ЦД) 2 типу [6–
8]. За результатами досліджен-
ня, яке включало більше 1 млн
дорослого населення США,
ХСН та ураження нирок, у тому
числі діабетичного ґенезу, не-
залежно один від одного збіль-
шують ризик смерті на 50–
100 %, а їх комбінація — на
300 % [2], підтверджують взає-
мозв’язок між патологією серця
та нирок, що описано в рамках
кардіоренального синдрому
(КРС) [1; 4].

Чимало досліджень присвя-
чено оцінці маркерів імуно-
запалення у хворих на ХСН.
Висока активність цитокінів при
ХСН привертає увагу дослід-
ників, зростання у першу чер-
гу прозапальної цитокінової
ланки розглядається деякими
авторами як чинник несприят-
ливого перебігу ХСН. Проте
питання щодо характеру балан-
су прозапальної та протиза-
пальної ланок цитокінів у хво-
рих на ХСН за наявності або
відсутності ЦД 2 типу досі за-
лишається дискутабельним.

Дане дослідження виконане
відповідно до основного плану
науково-дослідних робіт Хар-
ківського національного медич-
ного університету і є фрагмен-
том теми «Нейрогуморальні
ефекти у прогресуванні хро-
нічної серцевої недостатності у
хворих на артеріальну гіпертен-
зію та ішемічну хворобу серця
з дисфункцією нирок та анеміч-
ним синдромом» (№ держ-
реєстрації 0111U001395).

Метою дослідження є ви-
вчення змін активності марке-
рів імунозапалення на підставі
визначення динаміки концент-
рацій інтерлейкіну-1β (ІЛ-1β) та
інтерлейкіну-10 (ІЛ-10) у хво-
рих із різним функціональним
класом (ФК) ХСН за наявності
ЦД 2 типу та без нього.

Обстежено 80 хворих на ХСН
ІІ–ІІІ ФК внаслідок ішемічної
хвороби серця (ІХС), які знахо-
дилися на лікуванні у кардіоло-
гічному відділенні Харківської
міської клінічної лікарні № 27
(середній вік (65,13±8,66) ро-
ку). До 1-ї групи увійшли 46
хворих на ХСН із діагностова-
ним ЦД 2 типу, до 2-ї — 34 хво-
рі на ХСН без ЦД. Із дослі-
дження було виключено хво-
рих на гострий коронарний
синдром, гострий інфаркт міо-
карда.

Установлювали ФК ХСН згід-
но з класифікацією Нью-Йорк-
ської асоціації серця (NYHA).
Наявність ЦД визначали згід-
но з Американською діабетич-

ною асоціацією (American Dia-
betes Association — ADA) та
Європейською асоціацію з ви-
вчення діабету (European As-
sociation for the Study of Dia-
betes — EASD).

Серед обстежених ХСН
ІІ ФК мали 56 хворих, ІІІ ФК —
24 хворі. У 1-й групі ХСН ІІ ФК
діагностовано у 34 хворих,
ІІІ ФК — у 12 хворих. У 2-й
групі ХСН ІІ ФК визначено у
22 хворих, ІІІ ФК — у 21 хво-
рого.

Усім хворим виконано клі-
нічний і біохімічний аналізи
крові. Ниркову функцію оціню-
вали за допомогою швидкості
клубочкової фільтрації (ШКФ),
яку розраховували за допомо-
гою формули Cockroft–Gault.
Пацієнтам виконано інструмен-
тальні дослідження: ЕКГ, ехокар-
діографію у допплер-режимі.
Концентрацію прозапального
цитокіну ІЛ-1β визначали іму-
ноферментним методом за
допомогою набору реагентів
«ИНТЕРЛЕЙКИН-1β — ИФА-
БЕСТ» (ЗАТ «Вектор-Бест»,
Новосибірськ), протизапаль-
ний цитокін ІЛ-10 — імунофер-
ментним методом із викорис-
танням набору «ИНТЕРЛЕЙ-
КИН-1 — ИФА-БЕСТ» (ЗАТ
«Вектор-Бест», Новосибірськ).

Статистичну обробку отри-
маних даних проводили з ви-
користанням пакета статистич-
них програм “Microsoft Excel”.
Дані представлено у вигляді
середніх величин і похибки се-
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The aim is to study the changes in the inflammatory markers activity based on determining the

dynamics of IL-1β and IL-10 concentrations in patients with various stages of chronic heart failure in
the presence of type 2 diabetes and without it.

80 patients (mean age (65.13±8.66) years) with chronic heart failure II–III FC due to ischemic heart
disease treated at the Cardiology Department of the Kharkiv Clinical Hospital N 27 were investigated.
The first group included 46 patients with chronic heart failure (CHF) diagnosed with type 2 diabetes,
the second — 34 CHF patients without type 2 diabetes.

The concentration of the proinflammatory cytokine IL-1β, anti-inflammatory cytokine IL-10 was de-
termined by ELISA.

The presence of type 2 diabetes in patients with CHF and cardiorenal syndrome type 2 is charac-
terized by an imbalance of cytokine system activity, which is manifested by high concentrations of
proinflammatory IL-1β and low anti-inflammatory cytokine — IL-10. The attempts of balance work of
immunoinflammatory markers are characterized by both pro- and anti-inflammatory link high activity
in patients with CHF without type 2 diabetes.

Key words: chronic heart failure, type 2 diabetes, chronic kidney disease, interleukin-1β, inter-
leukin-10.
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реднього. Статистичну значу-
щість різних середніх визнача-
ли за критерієм F Фішера. Ана-
ліз взаємозв’язків проведено
за допомогою кореляції Спір-
мена (r).

Результати дослідження
та їх обговорення

У хворих на ХСН ІІІ ФК із ЦД
2 типу рівень ІЛ-10 був нижчим
на 74 % (р≤0,05), ніж у хворих
із ІІ ФК, а концентрація ІЛ-1β
вищою на 43 % (р≤0,05); при
ХСН без ЦД у хворих із ІІІ ФК
рівень ІЛ-10 був вищим на
19 % (р≤0,05), ніж у хворих із
ІІ ФК. Концентрація ІЛ-1β за
наявності ІІІ ФК ХСН у осіб без
ЦД також була вищою на 10 %
(р≤0,05).

При порівнянні рівнів марке-
рів імунного запалення у паці-
єнтів однакового ФК ХСН за-
лежно від наявності або від-
сутності ЦД 2 типу виявлено
зміни, що проявлялися у віро-
гідному зростанні ІЛ-1β за на-
явності ЦД 2 типу (р≤0,05).

Дослідження ІЛ-10 встано-
вило, що у пацієнтів без ЦД із
ХСН однакового ФК рівень да-
ного показника був вищим (різ-
ниці вірогідні, р≤0,05).

Наступним етапом дослі-
дження було визначення цито-
кінемії у хворих на ХСН і ЦД
2 типу з КРС 2 типу згідно з рів-
нем ШКФ. Аналіз функціональ-
ного стану нирок у хворих на
ХСН із ЦД 2 типу показав, що
у 58 осіб, які увійшли до 1-ї гру-
пи, рівень ШКФ коливався у
межах 60–89 мл/хв, у 22 осіб,
які були включені до 2-ї групи,
— 30–59 мл/хв. У пацієнтів 2-ї
групи спостерігалося вірогідне
зростання ІЛ-1β порівняно з
1-ю групою, а рівень ІЛ-10 був
вірогідно нижчим при зістав-
ленні з 1-ю групою. Знайдено
зростання сумарного ФК ХСН
у хворих 2-ї групи порівняно з
1-ю групою.

З метою оцінки наявності та
характеру зв’язків використано
кореляції. У хворих на ХСН із
ЦД 2 типу виявлено прямі зв’яз-
ки між ІЛ-1β і сумарним ФК
ХСН (r=0,42; р≤0,05), ІЛ-10 і

ШКФ (r=-0,45; р≤0,05), зворот-
ні зв’язки між ІЛ-10 і ФК ХСН
(r=-0,39; р≤0,05), ІЛ-1β і ШКФ
(r=-0,43; р≤0,05).

У хворих на ХСН без ЦД 2 ти-
пу отримано відмінності щодо
спрямованості зв’язків між
маркерами імунозапалення і
сумарним ФК ХСН порівняно
з хворими на ХСН без ЦД
2 типу. У даної когорти хворих
визначено прямі зв’язки між
ІЛ-1β і сумарним ФК ХСН (r=0,51;
р≤0,05), ІЛ-10 і сумарним ФК
ХСН (r=0,49; р≤0,05).

Отже, у хворих на ХСН із ЦД
2 типу підвищення серцевої
декомпенсації та ниркової дис-
функції супроводжується дис-
балансом роботи системи ци-
токінів зі зростанням ІЛ-1β і
зниженням протизапального

ІЛ-10. На відміну від пацієнтів
із ЦД 2 типу, у хворих на ХСН
без ЦД 2 типу зростання ФК
ХСН асоціюється з гіперцито-
кінемією за рахунок як проза-
пальної, так і протизапальної
ланки, що можна розглядати
як компенсаторну реакцію,
спрямовану на злагоду в робо-
ті протилежних цитокінових
ланок.

Таким чином, результати
проведеного нами досліджен-
ня узгоджуються з даними сві-
тової літератури та вказують
на залучення маркерів імуно-
запалення до розвитку КРС
2 типу у хворих на ХСН різно-
го ФК [8].

Висновки

1. Наявність ЦД у хворих на
ХСН і КРС 2 типу характери-
зується дисбалансом роботи
системи цитокінів, що прояв-
ляється високими концентра-
ціями прозапального ІЛ-1β і
низьким рівнем протизапаль-
ного ІЛ-10.

2. У хворих на ХСН без ЦД
2 типу спостерігається спроба
збалансованої роботи марке-
рів імунозапалення, що харак-
теризується гіперцитокінемією
за рахунок як про-, так і про-
тизапальної ланки.

Перспективами досліджен-
ня є аналіз характеру зв’язків
між маркерами імунозапален-
ня і фібротичними факторами
у пацієнтів із КРС 2 типу на тлі
ХСН і ЦД 2 типу.
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Примітка. * — р≤0,05 при зістав-
ленні хворих різного ФК ХСН із ЦД
2 типу та без нього.

Таблиця 1
Показники імунозапалення

у хворих залежно від функціо-
нального класу хронічної сер-

цевої недостатності
за наявності або відсутності
цукрового діабету 2 типу,

пкг/мл

  ФК ХСН Інтерлей- Інтерлей-
кін-1β кін-10

Хворі на ХСН
та ЦД 2 типу, n=45

ІІ, n=34 0,90±0,04* 3,1±0,2*
ІІІ, n=11 1,0±0,1* 3,8±0,1*

Хворі на ХСН
без ЦД 2 типу, n=35

ІІ, n=24 0,70±0,05* 3,1±0,1*
ІІІ, n=11 0,9±0,1* 3,5±0,1*

Таблиця 2
Показники інтерлейкіну-1βββββ й інтерлейкіну-10
у хворих на хронічну серцеву недостатність

залежно від стадії хронічної хвороби нирок, M±m

             
Показник

                                  Група хворих на ХСН

ІІ стадія, n=58 ІІІ стадія, n=22

Інтерлейкін-1β, пкг/мл 0,27±0,04* 0,086±0,100
Інтерлейкін-10, пкг/мл 1,00±0,01 0,33±0,10
Сумарний ФК ХСН 0,018±0,050* 0,021±0,100

Примітка. * — р≤0,05 при зіставленні хворих на ХСН і ЦД 2 типу II стадії
з ХСН III стадії.
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РОЗПОВСЮДЖЕННЯ МУТАЦІЇ SDF-1 3′′′′′A
ГЕНА CXCR-4 СЕРЕД ЖИТЕЛІВ
ЗАХІДНОГО РЕГІОНУ УКРАЇНИ

ДУ «Інститут спадкової патології НАМН України», Львів, Україна

УДК 575.223.2+616.988](477.8)
М. Я. Тыркус
РАСПРОСТРАНЕНИЕ МУТАЦИИ SDF-1 3′′′′′A ГЕНА CXCR-4 СРЕДИ ЖИТЕЛЕЙ ЗАПАДНОГО

РЕГИОНА УКРАИНЫ
ГУ «Институт наследственной патологии НАМН Украины», Львов, Украина
Проведено молекулярно-генетическое исследование мутации SDF-1 3′A в гене рецептора

хемокинов CXCR-4 среди жителей Западного региона Украины с целью установления вклада
генетической составляющей в эпидемии ВИЧ/СПИД в Украине.

Выделение и очистку ДНК из лейкоцитов периферической крови проводили методом выса-
ливания. Для идентификации мутации SDF-1 3′A применяли метод рестрикционного анализа
продуктов полимеразной цепной реакции соответствующих последовательностей.

В исследуемой группе (200 человек) мутацию SDF-1 3′A в гетерозиготном состоянии выяв-
лено у 30,5 % лиц, в гомозиготном состоянии — в 3 % случаев. Мутацию SDF-1 3′A в гетерозигот-
ном состоянии обнаружено в одинаковом количестве как у мужчин, так и у женщин. Полученные
результаты по частоте мутации SDF-1 3′A гена CXCR-4  среди лиц Западного региона Украины
значительно выше, чем в других этнических группах.




