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ВВЕДЕНИЕ 

 

Актуальность проблемы 

 

Многочисленные клинические и эпидемиологические исследования 

свидетельствуют о значительном влиянии СД 2 типа на риск возникновения 

сердечно-сосудистых событий, а патогенез атеросклероза у этих больных носит 

многофакторный, полиэтиологичный характер. При СД 2 типа 

атероcклeротические измeнения развиваются в результатe взаимодeйствия 

нeскольких факторов риска: хроничeская гипeргликeмия, дислипидeмия, 

инсулинорeзиcтeнтность и гипeринcулинeмия, нарушeние свёртывания крови, 

нарушeние функции эндотeлия сосудов, артериальная гипeртензия, ожирение 

[Грачева С.А., Клефортова И.И., Шамхалова М.Ш., 2012]. 

Установлено, что при одинаковой степени дислипидeмии атeросклeроз у 

больных СД развиваeтся вдвое быстрее, чeм у людей без нарушeний углеводного 

обмена. Атеросклeроз при диабeте развивается на 20 лет раньшe, чем в общей 

популяции, и значительно быстрее прогрессирует [Крюков Н.Н., Николаевский 

Е.Н., Поляков В.П., 2010]. Риск развития ИБС у больных СД 2 типа в 2-4 раза 

выше, чем в общей популяции [Заславская Р.М., 2006; Балаболкин М.И., 2005]. 

Наличие СД сопряжено с возникновением всех форм ИБС: стенокардии, 

безболевой ишемии миокарда, инфаркта миокарда, внезапной сердечной смерти 

[Beckman J.A., 2002]. В 50-80% случаев СД 2 типа сочетается с артериальной 

гипертензией [Дедов И.И., 2003; Гуревич М.А., 2005; Wild S., 2004]. Практически 

90% пациентов, страдающих СД 2 типа, имеют избыток массы тела или 

ожирение. Жировая ткань синтeзирует и сeкретирует большоe количество 

биологически активных пептидов – адипокинов, некоторые из которых могут 

влиять на чувствительность к инсулину, метаболизм глюкозы, воспаление и 

атеросклероз и лежать в основе связи ожирения, СД 2 типа и сердечно-сосудистой 

патологии. 
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В последние годы активно изучаeтся влияние остеопротегерина на развитие 

сердечно-сосудистой патологии. Повышенная концентрация остопротегерина 

ассоциирована с ИБС у лиц без СД 2 типа. У больных СД показана связь его 

уровня с микро- и макрососудистыми осложнениями [Xiang G., 2006; Sullivan E.P. 

et al., 2010; P.Rozas Moreno et al., 2012]. 

Сахарный диабет, дислипидемия, ожирение, артериальная гипертензия 

являются пусковым моментом сердечно-сосудистого континуума. Все они 

способствуют развитию атеросклероза и дисфункции эндотелия (прежде всего 

нарушению секреции оксида азота и других вазодилататоров, снижению 

антиагрегационных, антипролиферативных свойств эндотелия). В итоге 

развивается ремоделирование миокарда левого желудочка и развитие 

хронической сердечной недостаточности, которая прогрессирует и без 

соответствующего лечения приводит к летальному исходу [Беленков Ю.Н., 

Мареев В.Ю, 2003].  

 

Степень разработанности темы 

 

В экспериментах на животных установлено, что лептин способствует 

развитию атеросклероза и атеротромбоза [Bodary P.F., Gu S., Shen Y. et al., 2005]. 

Имеются данные, что у лиц с повышенным уровнем этого адипокина возрастает 

риск развития инфаркта и инсульта [Sierra-Johnson J., 2007]. Исследования 

WOSCOPS MONICA/KORA Ausberg Study свидетельствуют об увеличении риска 

развития ИБС в общей популяции на 20% при повышении уровня 

лептина[Karakas M., Zierer A, Herder C., 2010]. Повышенный уровень другого 

адипокина – резистина - ассоциирован с инсулинорезистентностью и 

дислипидемией [Silha et al., 2003; Rajala et al., 2004; Sato et al., 2005]. Некоторыми 

авторами показана взаимосвязь этого адипокина с наличием ИБС и 

метаболического синдрома, а также с увеличением сердечно-сосудистого риска 

[Lubos, 2007; Norata, 2007]. В рамках Фрамингемского исследования отмечена 

корреляция между повышенной концентрацией резистина и новыми случаями 
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сердечной недостаточности [D.S.Frankel, 2007]. В литературе имеются данные, 

что концентрация  остеопротегерина коррелирует с тяжестью 

атеросклеротического поражения периферических артерий [College J., 2005; 

Crisafully, 2005], тяжестью сердечной недостаточности и стеноза сонных артерий 

[Ueland T., 2005; Zieglar, 2005], нестабильной стенокардией, острым инфарктом 

миокарда [Kadoglou, 2008; Sandberg, 2006; Song 2012]. Продемонстрирована связь 

остеопротегерина с традиционными факторами сердечно-сосудистого риска, 

такими как возраст [Kudlacek S., 2003] и снижение СКФ [Kazama J.J., 2002]. 

Остается малоизученным значение лептина, резистина и остеопротегерина у 

пациентов с СД 2 типа в сочетании с ИБС, АГ и ХСН. Представляется 

перспективным изучение роли этих показателей в развитии атеросклероза у этой 

категории больных. Это определило цель и задачи настоящего исследования.   

 

Цель исследования 

 

Определить роль резистина, лептина и остеопротегерина в развитии 

атеросклероза и сердечно-сосудистого ремоделирования и оценить возможность 

использования NT-proBNP для диагностики хронической сердечной 

недостаточности у больных сахарным диабетом 2 типа. 

 

Задачи исследования 

 

1. Изучить показатели углеводного обмена у больных сахарным диабетом           

2 типа в зависимости от уровня гликированного гемоглобина, длительности 

заболевания, индекса массы тела, стадии хронической болезни почек,  наличия 

или отсутствия ишемической болезни сердца, функционального класса 

хронической сердечной недостаточности. 

2. Исследовать показатели липидного спектра у больных сахарным диабетом      

2 типа в зависимости от уровня гликированного гемоглобина, длительности 

заболевания, индекса массы тела, стадии хронической болезни почек,  наличия 
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или отсутствия ишемической болезни сердца, функционального класса 

хронической сердечной недостаточности. 

3. Оценить содержание резистина, лептина и остеопротегерина в зависимости от 

уровня гликированного гемоглобина, длительности заболевания, индекса 

массы тела, показателей липидного спектра, инсулинорезистентности, 

наличия или отсутствия ишемической болезни сердца, ремоделирования 

сонных артерий по данным ультразвукового исследования. 

4. Определить вклад адипокинов и остеопротегерина в формирование 

морфофункциональных типов поражения сердца и дисфункцию миокарда по 

данным трансторакальной эхокардиографии у пациентов с сахарным диабетом     

2 типа, артериальной гипертензией и ИБС. 

5. Проанализировать возможность использования NT-proBNP как маркера 

миокардиальной дисфункции у пациентов с сахарным диабетом 2 типа, 

артериальной гипертензией и ИБС в условиях сопутствующего ожирения и 

гипергликемии. 

 

Научная новизна исследования 

 

Впервые в рамках одного исследования изучены биологические маркеры 

сыворотки крови резистин, лептин, остеопротегерин и NT-proBNP у больных 

сахарным диабетом 2 типа в сочетании с артериальной гипертензией, 

хроническими формами ишемической болезни сердца и хронической сердечной 

недостаточностью. Выявлена взаимосвязь остеопротегерина и лептина с 

показателями липидного спектра (положительная- с общим холестерином, 

холестерином-ЛПНП, триглицеридами, коэффициентом атерогенности и 

отрицательная с холестерином-ЛПВП), а также прямая корреляция этих 

показателей с толщиной комплекса интима-медиа сонных артерий. Показано 

значение остеопротегерина как прогностического фактора 

инсулинорезистентности. Снижение скорости клубочковой фильтрации является 

дополнительным фактором, связанным с увеличением концентрации 
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остеопротегерина в сыворотке крови у больных сахарным диабетом 2 типа. 

Установлена роль лептина и остеопротегерина как дополнительных маркеров 

атеросклероза у пациентов с сахарным диабетом 2 типа. 

Корреляция лептина и остеопротегерина с толщиной стенок миокарда левого 

желудочка в диастолу свидетельствует о возможном участии этих параметров в 

ремоделировании ЛЖ. Доказано, что NT-proBNP можно использовать как 

скрининговый тест для диагностики хронической сердечной недостаточности у 

больных сахарным диабетом 2 типа, но его применение для оценки тяжести ХСН 

у этой категории больных ограничено в связи с угнетающим влиянием уровня 

гликемии, отсутствием взаимосвязи с результатами теста 6-минутной ходьбы и 

показателями диастолической функции левого желудочка. 

 

Теоретическая и практическая значимость 

 

Результаты исследования могут использоваться в практической работе врачами 

общей практики, терапевтами и эндокринологами для ранней диагностики 

сердечно-сосудистой патологии у больных сахарным диабетом 2 типа. 

Исследование лептина и остеопротегерина в крови у больных сахарным диабетом 

2 типа позволит улучшить диагностику атеросклероза на ранней (доклинической) 

стадии и, соответственно, позволит проводить медикаментозную и 

немедикаментозную профилактику связанных с ним заболеваний (ишемическая 

болезнь сердца, инсульт, гангрена). На основании результатов изучения лептина и 

остеопротегерина возможно формирование групп пациентов с сахарным диабетом 

2 типа, нуждающихся в дальнейшем дообследовании (ультразвуковое 

допплерографическое исследование сосудов, эхокардиография, коронарография).  

 

Методология и методы диссертационного исследования 

 

Методология диссертационного исследования построена на изучении и 

обобщении литературных данных по проблеме сердечно-сосудистой патологии у 
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больных сахарным диабетом 2 типа, оценке степени разработанности и 

актуальности темы. В соответствии с поставленной целью и задачами был 

разработан план выполнения всех этапов диссертационной работы; выбраны 

объекты исследования и подобран комплекс современных методов исследования. 

Объектами исследования стали пациенты с сахарным диабетом 2 типа в 

сочетании с артериальной гипертензией, ишемической болезнью сердца и 

хронической сердечной недостаточностью. Проведение исследования одобрено в 

локальном комитете государственного бюджетного образовательного учреждения 

высшего профессионального образования «Самарский государственный 

медицинский университет» Министерства здравоохранения Российской 

Федерации.  

Всем обследованным было проведено измерение антропометрических 

показателей с помощью медицинских весов, ростомера и сантиметровой ленты. 

На основании полученных данных рассчитывали индекс массы тела по формуле: 

ИМТ=вес(кг)/(рост(м))
2
. Измерялось артериальное давление с помощью 

тонометра в положении сидя на обеих руках после пятиминутного отдыха. 

Определялась дистанция шестиминутной ходьбы, позволяющая оценить 

толерантность пациента к физическим нагрузкам и выраженность 

(функциональный класс) ХСН. Проводилась оценка по шкале общего 

клинического состояния (ШОКС) в модификации В.Ю.Мареева (2000).       

Лабораторное обследование включало в себя определение в плазме венозной 

крови глюкозы натощак, в сыворотке крови -  общего холестерина, холестерина-

липопротеидов высокой плотности, холестерина-липопротеидов низкой 

плотности, триглицеридов, коэффициента атерогенности, креатинина 

спектрофотометрическим методом на биохимическом анализаторе «Screen Master» 

компании «Plus Hospitex diagnostic» (Швейцария). Уровень гликированного 

гемоглобина определялся методом высокоэффективной жидкостной 

хроматографии на аппарате BIO-RAD D10 (США). Исследование 

иммунореактивного инсулина, лептина, резистина, остеопротегерина, N-

концевого фрагмента мозгового натрийуретического пептида (NT-proBNP) в 
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сыворотке крови проводилось методом иммуноферментного анализа на аппарате 

Axsym System (Abbot, Германия). Выполнялся  анализ на определение белка в 

моче, при отрицательном результате проводился тест на микроальбуминурию 

(микраль-тест). Выполнялось эхокардиографическое обследование и УЗДГ 

сонных артерий на аппарате Logic 7 (США). 

Полученные данные рассматривали с позиции доказательной медицины 

[Котельников Г.П., Шпигель А.С., 2012; Власов В.В., Реброва Ю.О., 2010]. 

Рассчитывались среднее арифметическое значение (M) и средняя ошибка 

среднего арифметического (±m). Для сравнения выборок использовался критерий 

Манна-Уитни-Вилкоксона, для сравнения более двух независимых выборок – 

непараметрический дисперсионный анализ Краскела-Уоллиса, корреляционный 

анализ Спирмена, а также однофакторный дисперсионный анализ (Oneway 

ANOVA-test), критерий χ
2
 и множественный линейный регрессионный анализ. 

Математическая обработка данных проводилась с использованием современных 

компьютерных технологий. 

Критическое значение уровня значимости принимали равным 0,05. 

  

Основные положения, выносимые на защиту 

 

1. Содержание резистина, лептина и остеопротегерина в сыворотке крови у 

больных сахарным диабетом 2 типа повышено. Показано значение 

остеопротегерина, наряду с резистином, как фактора, определяющего 

инсулинорезистентность у больных сахарным диабетом 2 типа. Снижение 

скорости клубочковой фильтрации является дополнительным фактором, 

связанным с увеличением концентрации остеопротегерина в сыворотке крови 

у пациентов с сахарным диабетом 2 типа. Уровни лептина и остеопротегерина 

имеют достоверные корреляции с показателями липидного спектра: 

положительные – с общим холестерином, холестерином-ЛПНП, 

триглицеридами и отрицательную – с холестерином-ЛПВП.  
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2. Уровни лептина и остеопротегерина имеют достоверные положительные 

взаимосвязи с толщиной комплекса интима-медиа сонных артерий у больных 

сахарным диабетом 2 типа. Лептин и остеопротегерин могут быть 

использованы в качестве дополнительных факторов атеросклероза у больных 

сахарным диабетом 2 типа. В условиях преобладающего гипертрофического 

морфофункционального типа поражения сердца и диастолической 

дисфункции левого желудочка, выявленные положительные взаимосвязи 

лептина и остеопротегерина с толщиной стенок левого желудочка 

подтверждают их негативный вклад в ремоделирование миокарда у пациентов 

с сахарным диабетом 2 типа. 

3.  Содержание NT-proBNP у больных сахарным диабетом 2 типа повышено. 

Показана отрицательная взаимосвязь с фракцией выброса ЛЖ и отрицательная 

корреляция с глюкозой крови. Использование NT-proBNP в качестве маркера 

тяжести хронической сердечной недостаточности у больных сахарным 2 типа 

ограничено в связи с угнетающим влиянием гликемии и отсутствием 

взаимосвязи с результатами теста 6-минутной ходьбы и показателями 

диастолической функции левого желудочка. 

 

Степень достоверности и апробация результатов 

 

Достоверность полученных данных обусловлена однородностью выборки 

участников исследования и использованием современных методов, полностью 

соответствующих поставленным цели и задачам. В работе применялись методы 

описательной статистики, корреляционный анализ, методы доказательной 

медицины с оценкой клинически значимого результата и регрессионный анализ. 

Основные результаты исследования представлены на VI Всероссийском 

диабетологическом конгрессе (Москва, 2013), IV Международном конгрессе 

«Кардиология на перекрестке наук» (Тюмень, 2013), Всероссийской конференции 

с международным участием "Молодые ученые - медицине" (Самара, 2013), III 

Евразийском конгрессе кардиологов (Москва, 2014), конференции с 
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международным участием «Молодые ученые 21 века – от современных 

технологий к инновациям» (Самара, 2014).  

Апробация работы состоялась на совместном заседании кафедры 

эндокринологии, кафедры терапии ИПО, кафедры внутренних болезней и 

кафедры гериатрии ГБОУ ВПО СамГМУ Минздрава России 25.03.2015г. 

(протокол № 9). 

 

Внедрение результатов исследования 

 

Результаты исследования внедрены  в практическую работу 

эндокринологических отделений №1,2 ГБУЗ СО «Самарская городская больница 

№6», ООО «Центр «Диабет» г.Самара. 

Полученные результаты исследования включены в курс лекций и 

практических занятий по эндокринологии для студентов, клинических интернов и 

ординаторов, слушателей института профессионального образования ГБОУ ВПО 

СамГМУ Минздрава России. 

 

Личный вклад автора 

 

Личный вклад автора заключается в непосредственном участии в 

планировании программы диссертационного исследования, самостоятельном 

отборе больных сахарным диабетом 2 типа, активном участии в клинико-

лабораторном и инструментальном обследовании пациентов, формировании 

массива необходимых для исследования данных, проведении статистической 

обработки собранного материала, участии во внедрении полученных 

результатов в процесс обучения студентов лечебного факультета на кафедре 

эндокринологии ГБОУ ВПО СамГМУ Минздрава России, а также в лечебно-

профилактическую работу эндокринологических отделений №1 и №2 ГБУЗ СО 

«Самарская городская больница №6», ООО «Центр «Диабет». 
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Связь темы диссертации с планом основных научно-исследовательских 

работ университета 

 

Диссертационное исследование соответствует паспорту научной 

специальности 14.01.02 – Эндокринология, 14.01.05 – Кардиология и выполнено в 

рамках комплексной научной межкафедральной темы ГБОУ ВПО СамГМУ 

Минздрава России. Номер государственной регистрации 01201377119. 

 

Публикации по теме диссертации 

 

Основные положения диссертации отражены в 11 работах, 4 из них в научных 

изданиях, рекомендованных ВАК Министерства образования и науки РФ для 

опубликования основных научных результатов диссертаций на соискание ученой 

степени кандидата медицинских наук. 

По результатам исследования оформлено рационализаторское предложение 

под названием «Оптимизация диагностики атеросклероза у больных сахарным 

диабетом 2 типа», получено удостоверение №291 от 03.06.2014г. 

 

Структура и объем диссертации 

 

Диссертация изложена на  118 страницах машинописного текста формата А4, 

иллюстрирована 39 таблицами, 11 рисунками. Работа состоит из введения, обзора 

литературы, глав «Материалы и методы исследования», «Собственные результаты 

исследования», заключения, выводов, практических рекомендаций и списка 

литературы, содержащего 213 источников, из которых отечественных – 69, 

иностранных - 144.  
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ГЛАВА 1. ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ 

 

1.1. Эпидемиологические и этиологические аспекты развития 

сердечно-сосудистой патологии у больных сахарным диабетом 2 типа 

 

Сахарный диабет представляет собой реальную угрозу здоровью и качеству 

жизни населения всех стран мира, являясь одним из наиболее распространенных 

хронических заболеваний. Сосудистые осложнения сахарного диабета (микро- и 

макроангиопатии), такие, как нефропатия, ретинопатия, поражение 

магистральных сосудов сердца, мозга, нижних конечностей ежегодно 

приковывают к инвалидному креслу и уносят жизни миллионов человек, 

страдающих этим заболеванием [Дедов И.И., 2006]. Микро- и макрососудистые 

осложнения СД 2 типа увеличивают сердечно-сосудистую заболеваемость в 4-5 

раз больше, чем в общей популяции. 

Сахарный диабет (СД) 2 типа является одним из главных независимых 

факторов риска сердечно-сосудистой патологии [Дедов И.И., 2003; Заславская 

Р.М., 2006]. Высокий риск сосудистых осложнений при СД 2 типа дал основание 

Американской кардиологической ассоциации причислить диабет к сердечно-

сосудистому заболеванию [Дедов И.И., 2011]. 

По данным ВОЗ, более трети больных СД 2 типа умирают вследствие 

сосудистых катастроф. В сравнении с общей популяцией, риск развития ИБС у 

пациентов с СД 2 типа в 2-4 раза выше, чем в общей популяции [Заславская Р.М., 

2006; Балаболкин М.И., 2005; Kannel W.B., McGee D.L., 1979]. Наличие СД 

сопряжено с возникновением всех форм ИБС: стенокардии, безболевой ишемии 

миокарда, инфаркта миокарда, внезапной сердечной смерти [Pyörälä K., 1990]. Эти 

заболевания часто оказываются разными сторонами одной медали: сахарный 

диабет считают эквивалентом коронарной болезни сердца, и, наоборот, многие 

пациенты с коронарной болезнью сердца страдают сахарным диабетом или 

преддиабетом [John J.V., 2010]. Среди пациентов с СД 2 типа без клинических 

проявлений ИБС практически у половины из них выявляется кальцификация 
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коронарных артерий [Anand D.V., Lim E., Hopkins D. et al., 2006].  

Главным патогенетическим фактором ИБС является стенозирующее 

атеросклеротическое поражение коронарных артерий. При СД 2 типа 

атеросклероз развивается в результате взаимодействия нескольких факторов 

риска: дислипидемия, хроническая гипергликемия, инсулинорезистентность и 

гиперинсулинемия, артериальная гипертензия, нарушение функции эндотелия, 

нарушение свертывания крови, ожирение [Грачева С.А., Клефортова И.И., 

Шамхалова М.Ш., 2012].  

Важнейший фактор риска развития атеросклероза сосудов – дислипидемии – 

выявляются у 69 % больных СД 2 типа [Демидова Т.Ю., 2011]. При одинаковой 

степени дислипидемии атеросклероз у больных СД развивается вдвое быстрее, 

чем у людей без нарушений углеводного обмена, а смертность больных в связи с 

наличием ИБС выше в 3-4 раза при сопутствующем СД 2 типа в сравнении с 

пациентами без нарушения углеводного обмена.  Атеросклероз при диабете 

развивается на 20 лет раньше, чем в общей популяции, и значительно быстрее 

прогрессирует [Крюков Н.Н., Николаевский Е.Н., Поляков В.П., 2010]. Для 

данных пациентов характерны гипертриглицеридемия и уменьшение уровня 

холестерина-ЛПВП. Выявлена связь между уровнем триглицеридов и риском 

возникновения ИБС и атеросклероза у больных СД 2 типа. Уровень 

триглицеридов может иметь бóльшую прогностическую ценность в отношении 

развития коронарного атеросклероза, чем другие факторы риска [Джанашия П.Х., 

Мирина Е.Ю., 2008].  

Ключевым моментом изменения обмена липидов при СД является повышение 

свободных жирных кислот (СЖК). Избыток последних образуется вследствие их 

усиленного выхода из жировой ткани и снижения захвата скелетными мышцами 

[Kelley D.E. et al., 1994]. Повышенное образование СЖК в печени индуцирует 

синтез липопротеидов очень низкой плотности, что приводит к 

гипертгриглицеридемии и снижению содержания липопротеидов высокой 

плотности [Sniderman A.D. et al., 2001; Ceriello A. et al., 1991]. Установлено, что у 

больных СД 2 типа дисфункция миокарда связана с накоплением триглицеридов 
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[McGavok J.M. et al., 2007; Szczepaniac L.S. et al., 2003]. Нарушение метаболизма 

жирных кислот ведет к нарушению функции митохондрий, а именно – снижению 

продукции АТФ и изменению обмена ионов кальция в саркоплазматическом 

ретикулуме [Diamant M. et al., 2003]. Это неизменно приводит к нарушению 

релаксации, особенно в период диастолы. СД 2 типа является причинным 

фактором формирования диастолической дисфункции [Атрощенко Е.С., 2008]. У 

50% больных СД и ХСН фракция выброса ЛЖ сохранена [Hogg K. et al., 2004]. 

Центральным звеном поражения сердца при СД 2 типа является 

гипергликемия, которая способствует кардиальной дисфункции посредством двух 

основных механизмов: 1) образование конечных продуктов гликирования; 2) 

оксидативный стресс [Shilling J.D. et al., 2012]. 

Конечные продукты гликирования накапливаются в стенке сосуда, нарушая 

структуру и функцию ее клеток и экстрацеллюлярного матрикса, способствуя 

избыточному отложению коллагена в миокарде [Avendano G.F. et al., 1999]. Это, в 

свою очередь, приводит к снижению релаксации миокарда ЛЖ. 

Высокая восприимчивость сосудов к воздействию гипергликемии при СД 

обусловлена тем, что эндотелиальные клетки, как крупных, так и мелких сосудов 

являются инсулиннезависимыми. Поэтому при гипергликемии глюкоза может 

беспрепятственно проникать в эндотелий, вызывая дисфункцию его клеток [Дедов 

И.И., 2006], блокируя активность оксида азота [Goldin A. et al., 2006]. 

Данные UKPDS (1998) свидетельствуют о  том, что гипергликемия не является 

основным фактором, определяющим поражение макрососудов при сахарном 

диабете: при возрастании гликированного гемоглобина с 5,5% до 9,5% частота 

поражения микрососудов возрастает почти в 10 раз, а риск поражения 

макрососудов только вдвое [Stratton I.M.et al., 2000]. 

В исследовании San Antonio Heart Study было продемонстрировано, что 

ключевым фактором поражения сердечно-сосудистой системы является 

инсулинорезистентность, которая приводит к компенсаторной гиперинсулинемии 

[Bertoni A.G. et al., 2006]. 

Повышенный уровень инсулина  стимулирует пролиферацию 
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гладкомышечных клеток, образование коллагена, развитие фиброза и гипертрофии 

миокарда [Gardner D. et al., 2013; Аметов А.С., 2011; IIiadis F. et al., 2011]. 

Высокий уровень инсулина повышает активность симпатической нервной 

системы и приводит к повышению норадреналина в крови [Cleland S.J. et al., 1998; 

Naruse M. et al., 2000].   

Инсулинорезистентность определяют как состояние, которое сопровождается 

снижением утилизации глюкозы тканями организма под влиянием инсулина, т.е. 

резистентностью клеток различных органов и тканей к сахароснижающему 

действию инсулина. Но поскольку биологическое действие инсулина заключается 

в регуляции метаболических реакций (обмен углеводов, жиров и белков) и 

митогенных процессов (процесса роста, дифференцировки тканей, синтеза ДНК, 

транскрипции генов), современное понятие инсулинорезистентности не сводится 

к параметрам, характеризующим только метаболизм углеводов, а включает также 

изменения метаболизма жиров, белков, функции клеток эндотелия, экспрессии 

генов и др. [Майоров А.Ю., 2011]. 

Резистентность к инсулину ассоциирована с развитием воспалительной 

реакции в тканях, провоцирует увеличение синтеза свободных кислородных 

радикалов (ROS), вырабатывающихся при эндотелиальной дисфункции, 

активирует ренин-ангиотензин-альдостероновую систему (РААС), обуславливает 

гиперактивацию симпатической нервной системы (СНС) [Дедов И.И., Шестакова 

М.В.. 2011]. 

Существуют сложные ассоциативные связи между регуляцией РААС, 

развитием АГ и инсулинорезистентностью. При гиперактивации РААС, как 

известно, происходит повышенная выработка ангиотензина II (АТ II). Механизм 

патогенного действия АТ II при СД 2 типа обусловлен не только его мощным 

вазоконстрикторным действием, но и пролиферативной, прооксидантной и 

протромбогенной активностью [Дедов И.И., 2006]. В почках АТ II вызывает 

внутриклубочковую гипертензию, склерозирование и фиброз почечной ткани; в 

сердце – активирует процесс ремоделирования миокарда; в стенке сосуда – 

провоцирует развитие атеросклероза [Шестакова М.В., 2006; Feener E.P. et al., 
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2001]. Эти процессы в органах-мишенях происходят в основном через 

способность АТ II стимулировать выброс биологически активных субстратов 

(цитокинов и факторов роста). При этом ключевым фактором, запускающим 

активность других факторов роста, является нуклеарный фактор каппа В (NFkB) 

[Feener E.P. et al., 2001]. 

В 50-80% случаев СД 2 типа сочетается с артериальной гипертензией (АГ), 

что существенно увеличивает риск развития осложнений [Дедов И.И., 2003; 

Гуревич М.А., 2005; Wild S., 2004]. По данным эпидемиологических 

исследований при сочетании этих заболеваний риск развития фатальной ИБС 

возрастает в 3-5раз, инсульта — в 3-4 раза, полной потери зрения — в 10-20 раз, 

уремии — в 20-25 раз, гангрены нижних конечностей  - в 20 раз [Аметов А.С., 

2011]. 

Практически 90% пациентов, страдающих СД 2 типа, имеют избыток массы 

тела или ожирение. Последнее относится к традиционным модифицируемым 

факторам риска развития атеросклероза и его клинических проявлений. Жировая 

ткань синтезирует и секретирует большое количество биологически активных 

пептидов – адипокинов, некоторые из которых могут влиять на чувствительность 

к инсулину, метаболизм глюкозы, воспаление и атеросклероз и лежать в основе 

связи ожирения, СД 2 типа и сердечно-сосудистой патологии. 

Сахарный диабет, артериальная гипертензия, дислипидемия, гипертрофия и 

дисфункция ЛЖ приводят к гибели и гибернации кардиомиоцитов, активации 

тканевых и циркулирующих нейрогормонов и, в результате, к ремоделированию 

сердца и развитию хронической сердечной недостаточности (ХСН) [Беленков 

Ю.Н., 2006. 

Артериальная гипертензия и ИБС являются основными этиологическими 

причинами развития ХСН в Российской Федерации (88% и 59% случаев 

соответственно). Эпидемиологическое исследование EuroHeartFailure Survey 

[Cleland J.G.F. et al., 2003] показало, что СД, как этиологическая причина ХСН, 

встречается в 16% случаев в российской выборке и в 27% случаев в 

общеевропейской выборке [Фомин И.В., 2012; Солдатова О.А., Рябов А.Е., Щукин 
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Ю.В., 2007; Cleland J.G.F. et al., 2003].  

В одном из самых крупномасштабных исследований Framinghem Study было 

показано, что хроническая сердечная недостаточность (ХСН) встречается в 2 раза 

чаще у мужчин и в 5 раз чаще у женщин с СД, чем у лиц без нарушений 

углеводного обмена. Кроме того, у больных диабетом женщин сердечная 

недостаточность развивается чаще, чем у мужчин [Kanell W.B. et al., 1979]. Однако 

реальная частота ХСН у больных СД в нашей стране остается неизвестной, а ее 

выявление остается неудовлетворительным даже в условиях специализированного 

стационара. 

Прогноз у больных СД и ХСН, несомненно, хуже, чем у пациентов с ХСН, но 

без нарушения углеводного обмена. Исследование DIGAMI, в котором 

участвовали больные СД 2 типа после острого инфаркта миокарда, 

продемонстрировало высокую смертность (66%) в течение одного года среди 

пациентов с сердечной недостаточностью [Malmberg K. et al., 1995]. В 

исследовании SOLVD и RE-SOLVD сахарный диабет выступал независимым 

предиктором смертности среди пациентов с сердечной недостаточностью [Агеев 

Ф.Т., 2010].  

 

1.2. Использование биомаркеров крови в диагностике 

сердечно-сосудистой патологии 

 

Развитие сердечно-сосудистой патологии при сахарном диабете 2 типа 

обусловлено сложным взаимодействием между генетическими, 

нейрогормональными, воспалительными и биохимическими изменениями, 

действующими на кардиомиоциты и /или интерстициальные клетки миокарда. 

Marrow и de Lemos предложили 3 критерия для биомаркеров, которые 

позволили бы их использовать в клинической практике. Во-первых, процедура 

должна быть доступной с экономической и практической точки зрения; во-вторых, 

исследование биомаркеров должно дать информацию, которая не была получена в 

ходе тщательного клинического обследования пациента; и, наконец, знание 
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измеренного показателя должно помочь в принятии решения [Morrow D.A., de 

Lemos J.A., 2007]. 

Одним из важных факторов в патогенезе сердечно-сосудистого 

ремоделирования и прогрессировании сердечной недостаточности является 

воспаление. Поэтому маркеры воспаления являются предметом пристального 

внимания в диагностике многих форм сердечно-сосудистой патологии [Anker S.D. 

et al., 2004]. 

Изучение медиаторов воспаления у пациентов с СН началось около 60 лет 

назад, когда стало доступным исследование С-реактивного белка. В одной из 

первых работ было показано, что у 30 из 40 пациентов с ХСН был повышен 

уровень СРБ, причем тяжесть СН была ассоциирована с повышенным уровнем 

этого показателя [Elster S.K. et al., 1956]. Впоследствии многочисленными 

исследованиями была показана роль СРБ как независимого предиктора 

неблагоприятных исходов у пациентов с острой и хронической сердечной 

недостаточностью [Anand I.S. et al., 2005]. В рамках Фрамингемского 

исследования было продемонстрировано, что исследование концентрации С-

реактивного белка может быть использовано для выявления пациентов с высоким 

риском развития СН [Vasan R.S. et al., 2003]. 

Однако С-реактивный белок для диагностики сердечной недостаточности не 

обладает достаточно высокой специфичностью. Например, острые и хронические 

воспалительные процессы инфекционного характера, острый коронарный 

синдром, курение также ассоциированы с повышенным уровнем этого показателя 

[Braunwald E., 2008]. 

В 1990 году Levine et al. в своей работе показали повышение фактора некроза 

опухоли-альфа у пациентов с СН [Levine B. et al., 1990]. Это дало развитие 

цитокиновой гипотезе развития СН. Предполагается, что ишемическое 

повреждение сердечной мышцы вызывает врожденные ответные реакции на 

стресс, в частности, выработку провоспалительных цитокинов, которые в свою 

очередь ускоряют прогрессирование СН [Seta Y. et al., 1996]. 

Апо-1 – член семейства ФНО-альфа, который продуцируется в различных 
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клетках, в том числе и в кардиомиоцитах. Активация Апо-1 инициирует процесс 

апоптоза и играет важную роль в прогрессировании СН. 

Okuyama M. et al. в своем исследовании показали высокий уровень Апо-1 у 

пациентов с СН, более того, высокая концентрация этого маркера коррелировала с 

тяжестью СН [Okuyama M. et al., 1997]. Введение Апо-1 экспериментальным 

животным уменьшало постинфарктное ремоделирование ЛЖ и повышало 

выживаемость [Li Y. et al., 2004]. 

Хотя ФНО-альфа оказывает потенциально неблагоприятный эффект, который 

может способствовать прогрессированию СН, применение его антагонистов не 

показало положительного эффекта у больных с данным синдромом [Chung E.S.et 

al., 2003; Mann D.L. et al., 2004]. 

Провоспалительные цитокины, по всей видимости, являются причиной 

апоптоза и некроза кардиомиоцитов. Уровни этих маркеров могут быть 

использованы для прогнозирования возможного прогрессирования СН у 

бессимптомных пациентов, для стратификации группы риска по развитию 

неблагоприятных исходов среди пациентов с СН и в качестве скрининга в общей 

популяции [Braunwald E., 2008]. Однако эти показатели неспецифичны для 

диагностики и определения степени тяжести СН. 

В начале 60-х годов было обнаружено, что у пациентов с СН патологически 

повышается уровень норадреналина в крови в покое и еще больше увеличивается 

при физической нагрузке [Сhidsey C.A. et al., 1962]. Это открытие дало основание 

предположить, что у больных с СН происходит активация симпатической нервной 

системы. Cohn J.N. et al. (1984) продемонстрировали, что плазменный уровень 

норадреналина является независимым предиктором смертности. 

Относительно недавно стали появляться сообщения о роли новых 

биомаркеров, участвующих в патогенезе ХСН. К ним относятся галектин-3, ST-2, 

апелин. 

Галектин-3 относится к группе белков-лектинов. Экспрессия этого белка 

усиливается в процессе воспаления, клеточной пролиферации и дифференцировки 

[Lok D.J.A. et al., 2010]. Повышение этого маркера в сыворотке крови у больных с 
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ХСН ассоциировано с повышением летальности и прогрессированием СН [de 

Boer R.A. et al., 2009; Ueland T.et al., 2011]. Показано, что содержание галектина-3 

у больных с обострением ХСН тесно связано с показателями окислительного и 

нитрозилирующего стрессов как в патогенетическом, так и в диагностическом 

значении, и может быть использовано для оценки выраженности этих сотояний у 

данной категории больных [Щукин Ю.В., Селезнев Е.И., Березин И.И., 2012].  

В немногочисленных исследованиях изучался этот показатель у больных СД 2 

типа. Так, Jin Q.H. et al. (2013) показали, что риск микро- и макрососудистых 

осложнений коррелировал с концентрацией галектина-3. Высокий уровень 

галектина-3 был ассоциирован с развитием СН, нефропатией и заболеваниями 

периферических артерий у больных СД 2 типа.  

Сhen K. et al. (2013) изучали уровень галектина – 3 и N – терминального 

фрагмента мозгового натрийуретического пептида у пациентов с ХСН II-IV ФК по 

классификации NYHA. Исследователями была показана положительная 

корреляция галектина – 3 с диаметром левого предсердия и конечно-

диастолическим диаметром ЛЖ и отрицательная взаимосвязь с ФВ ЛЖ. Такие же 

результаты были продемонстрированы для N – терминального фрагмента 

мозгового натрийуретического пептида. 

Ciccone et al. (2013) показали роль нового биомаркера  ST2 (suppression of 

tumorigenicity 2) в стратификации риска развития ХСН у пациентов после 

перенесенного инфаркта миокарда, а также для дифференциации причины 

одышки. В исследовании Zilinski J. et al. (2011) была показана связь повышения 

концентрации ST2 с низкой эффективностью проводимой терапии. Кроме того, 

повышение ST2 являлось предиктором внезапной смерти. Aldous S. et al. (2011) 

продемонстрировали, что повышенный уровень ST2 является предиктором 

прогрессирования СН и внезапной смерти у пациентов с острой болью в груди. В 

настоящее время продолжаются исследования по изучению роли этого маркера 

при сердечно-сосудистых заболеваниях. 

Доказано влияние апелина – пептида, секретируемого эндотелиальными 

клетками и адипоцитами,  на сердечно-сосудистую систему. Исследования связи 



23 
 

апелина и патологии сердечно-сосудистой системы неоднозначны. Так, 

наблюдалось повышение уровня апелина в плазме на ранней стадии СН и его 

снижение на поздних стадиях [Chen M.M., Ashley E.A. et al., 2003]. Существуют 

данные и о том, что у пациентов с хронической СН циркулирующий уровень 

апелина достоверно ниже, чем у практически здоровых лиц, независимо от 

функционального класса СН, возраста, пола и фракции выброса ЛЖ [Barnes G., 

Japp A.G. et al., 2004; Foldes G., Horkay F. et al., 2003]. 

Около 50 лет назад началось активное изучение натрийуретических пептидов 

при хронической сердечной недостаточности, когда было высказано 

предположение об эндокринной функции сердца. Было показано, что расширение 

предсердий усиливает натрийурез. Позже было установлено, что активным 

действием обладает натрийуретический фактор, впоследствии названный 

предсердным натрийуретическим пептидом (ANP). 

В 1988 году Sudoh выделил из мозга свиньи схожий с ANP натрийуретический 

пептид, названный им мозговой натрийуретический пептид (BNP) [Sudoh T. et al., 

1988]. С этого момента началось активное исследование этого маркера при 

сердечно-сосудистой патологии, в частности, при ХСН. 

BNP обладает выраженной физиологической активностью, которая направлена 

на процессы усиления натрийуреза и противостояния гемодинамическим 

эффектам РААС. 

Содержание BNP в плазме увеличивается с возрастом, и, как правило, у 

женщин оно выше, чем у мужчин, независимо от наличия или отсутствия 

сердечно-сосудистой патологии [Агеев Ф.Т., 2010]. Показано, что на содержание 

BNP в крови влияют физическая активность, ожирение, прием некоторых 

лекарственных препаратов (диуретики, ингибиторы АПФ, β-адреноблокаторы, 

глюкокортикоиды, половые и тиреоидные гормоны), а также скорость 

клубочковой фильтрации. В связи с тем, что этот пептид выводится почками, 

существует мнение, что повышение его уровня у больных с почечной патологией 

не может быть критерием в диагностике сердечной недостаточности.  

Исследование уровня BNP показало высокую прогностическую значимость, при 
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низком содержании этого маркера сердечная недостаточность маловероятна. В 

качестве пограничного значения для клинической практики выбран уровень  BNP 

100пг/мл (чувствительность - 90%, специфичность – 76%) [McCullough P.A.et al., 

2002; Guidelines ESC, 2011]. 

Сравнительно недавно в литературе стали появляться данные о роли 

остеопротегерина в развитии сердечно-сосудистой патологии. Ueland T.et al. 

(2011) в рамках исследования CORONA обследовали пожилых пациентов с ХСН. 

Авторами было показано, что остеопротегерин является фактором риска 

прогрессирования сердечной недостаточности и увеличения частоты 

госпитализаций. Aramburu-Bodas et al. (2014) выявили, что уровень этого 

показателя является независимым предиктором смертности среди пациентов, 

госпитализированных по поводу прогрессирования сердечной недостаточности с 

сохраненной фракцией выброса. Kalaycioĝlu E.et al. (2014) установили 

положительную взаимосвязь между плазменным уровнем остеопротегерина и 

субклинической дисфункцией ЛЖ у пациентов с СД 2 типа и АГ.  

В разное время в качестве маркеров сердечно-сосудистой патологии 

предлагалось использовать адипокины лептин и резистин. Жировая ткань 

рассматривается как самый крупный эндокринный орган. При ожирении 

развивается воспаление жировой ткани, характеризующееся инфильтрацией 

макрофагами, нарушением секреции адипокинов и развитием 

инсулинорезистентности [Шварц В., 2009], которая имеет патогенетическое 

значение при атеросклерозе и тесно ассоциирована с сердечно-сосудистыми 

заболеваниями и смертностью [Galassi A. et al., 2006]. 

В последнее время ученые активно обсуждают возможную роль лептина в 

развитии сердечно-сосудистых заболеваний [Cooke J.P. et al., 2002; Волов Н.А. и 

соавт., 2011]. Выявлено, что этот адипокин стимулирует секрецию 

липопротеинлипазы [Maingrette F. et al., 2003], стимулирует миграцию и 

пролиферацию гладкомышечных клеток, увеличивает образование 

металлопротеазы-2 в сосудах [Li L.et al., 2005] и производство свободных 

радикалов кислорода, усиливая тем самым перекисное окисление липидов 
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[Beltowski J. et al, 2003; Yamagishi S.I. et al., 2001]. Кроме того, выявлена 

положительная корреляция лептина с уровнем таких протромбогенных факторов 

крови как фибриноген, фактор Виллебранда, ингибитор тканевого активатора 

плазминогена [Munzberg H. et al., 2005]. Чуть ранее была выявлена обратная 

зависимость между уровнем лептина и холестерином-ЛПВП [Rainwater D.L., 

1997].  

В исследовании Justo Sierra-Johnson et al. (2007) установлено, что у лиц с 

повышенным уровнем лeптина возрастаeт риск развития инсульта и инфаркта. У 

жeнщин с максимальными уровнями лeптина (4 квартиль, более 23,5нг/мл) 

вeроятность наличия инсульта в анамнeзe достовeрно увeличивалась в 3,2 раза по 

сравнeнию с 1 квартилью (менее 9 нг/мл). У мужчин с максимальной 

концeнтрацией лeптина (4 квартиль, более 7,5 нг/мл) вeроятность наличия 

инсульта в анамнeзe возрастала нeдостовeрно, лишь в 1,37 раза по сравнeнию с 1-

й квартилью (менее 2,8 нг/мл). Высокиe уровни лeптина ассоциировались с 

повышениeм риска инфаркта миокарда, как у мужчин, так и у жeнщин – в 3,16 и 

3,96 раза при сравнeнии 4 и 1 квартилей соотвeтствeнно. Эти ассоциации не 

зависeли от возраста, этничeской принадлeжности, наличия дислипопротeинемии, 

артeриальной гипeртeнзии, диабeта и статуса курeния. Авторы считают, что 

опрeделeние уровнeй лeптина поможeт выдeлять группы с повышeнным риском 

инфаркта миокарда и инсульта.  

Имеются данные, что у мужчин с острым коронарным синдромом высокиe 

концeнтрации лeптина являются нeзависимым и достовeрным прeдиктором 

рeцидива сeрдeчно-сосудистых осложнeний. В 2008 году Stefan Soderberg провел 

исслeдование случай-контроль, в которое включил 368 мужчин, у которых уровни 

лeптина и адипонeктина опредeляли черeз 4-6 лeт после включения в 

исслeдование LIPID. У 184 из них в тeчeние 4,4 лeт наблюдeния развился рецидив 

сeрдeчно-сосудистого события (нефатальный ИМ или инсульт, смерть от 

сердечно-сосудистых причин,), а у остальных пациeнтов в тeчeние пeриода 

наблюдения осложнeний нe было. Исслeдоватeли выявили, что риск рeцидива 

сeрдeчно-сосудистого события возрастал по мере увeличения квартилей лептина, 
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у пациeнтов с наибольшей квартилью риск становился максимальным. После 

коррeкции с учётом сопутствующих факторов, относитeльный риск рeцидива 

сeрдечно-сосудистого события у лиц с наибольшей квартилью составил 1,61. 

Относительно нeдавно стали появляться сообщeния о роли другого адипокина 

– рeзистина - в развитии поражений сердечно-сосудистой системы. Извeстно, что 

повышeнный уровeнь рeзистина ассоциирован с инсулинорeзистентностью и 

дислипидeмиeй [Silha et al., 2003; Rajala et al., 2004; Sato et al., 2005]. Высокая 

концeнтрация этого адипокина коррeлирует с проатeрогeнными маркeрами 

воспалeния, такими как С-реактивный белок и ФНО-α [Kunnari et al., 2006], а 

также с провоспалительными цитокинами (интерлейкин-1, интерлейкин-6, 

интерлейкин-12) [Milan et al., 2002; Silswal et al., 2005]. Провоспалительное 

действие резистина при атеросклерозе подтверждается его участием в развитии 

дисфункции эндотелия, индуцируя секрецию эндотелина-1 [Lago et al., 2007].  

В работах Lubos et al. (2007) и Norata et al. (2007) была показана взаимосвязь 

резистина с наличием ишемической болезни сердца и метаболического синдрома, 

а также c увеличением сердечно-сосудистого риска. Повышение плазменного 

уровня резистина ассоциировано с увеличением риска 5-тилетней смертности 

среди пациентов после перенесенного инсульта [Efstathiou et al., 2007].  

В рамках Фрамингемского исследования изучалось наличие ассоциации между 

уровнями резистина, лептина и адипонектина и манифестацией сердечной 

недостаточности. Результаты показали взаимосвязь между повышенной 

концентрацией резистина и новыми случаями сердечной недостаточности [David 

S. Frankel et al., 2009]. Противоположные данные были получены Wei-Hsian Yin et 

al. (2012): ученые исследовали уровни лептина, резистина и адипонектина у 

пациентов с уже установленным диагнозом ХСН в зависимости от клинических 

исходов (прогрессирование ХСН, госпитализация, летальный исход) и показали, 

что только концентрация адипонектина ассоциирована с неблагоприятными 

исходами ХСН. 
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1.3. Роль остеопротегерина в развитии сердечно-сосудистой патологии 

Гликопротеин остеопротегерин принадлежит к суперсемейству рецепторов 

фактора некроза опухоли-альфа. Первые сообщения о нем появились в литературе 

в 1997 году. Остеопротегерин был обнаружен первоначально в костной ткани, 

затем и в сосудистой стенке, сердце, легких, почках, плаценте [Simonet W.S. et 

al.,1997], позднее и в сосудистом русле, хотя его концентрация в плазме намного 

ниже, чем в костях [Ueland T.et al., 2003; Olesen P.et al., 2005]. Поиск cвязующего 

звена между повышенной резорбцией коcтной ткани и атероcклерозом привел к 

выяcнению молекулярно-биологических механизмов взаимодейcтвия между 

оcтеопротегерином и лигандом рецептора-активатора ядерного фактора каппа-В 

(RANKL). Эти cоединения играют ключевую роль в формировании и 

дифференцировке клеток костной ткани, а экспрессия RANKL индуцируется теми 

же факторами, что и кальциноз гладкомышечных клеток средней оболочки 

артерий.  

В одном из первых проспективных исследований изучался уровень 

остеопротегерина у женщин моложе 65 лет с сахарным диабетом 2 типа и без для 

оценки роли этого маркера в качестве индикатора сердечно-сосудистого риска. В 

ходе работы было выявлено повышение остеопротегерина у женщин с СД 2типа и 

доказана его роль как предиктора кардиоваскулярных событий [Browner W., 2001]. 

В дальнейшем были проведены многочисленные исследования, в которых 

было показано, что повышенный уровень остеопротегерина коррелирует с 

тяжестью заболевания периферических артерий, тяжестью сердечной 

недостаточности и стеноза сонных артерий, нестабильной стенокардией, острым 

инфарктом миокарда [College et al., 2005; Crisafully et al., 2005; Ueland et al., 2005; 

Zieglar et al., 2005; Kadoglou et al., 2008; Sandberg et al., 2006; Song et al., 2012]. 

Jono Sh. et al. (2002) обследовали больных ИБС, тяжесть которой оценивали с 

помощью коронарной ангиографии. Согласно полученным данным, концентрация 

остеопротегерина в плазме коррелировала с выраженностью стеноза коронарных 

артерий. Также была показана взаимосвязь этого маркера с традиционными 
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факторами риска ИБС (возраст, пол, артериальная гипертензия, сахарный диабет, 

гиперлипидемия, курение). Однако не было выявлено взаимосвязи с ИМТ, одним 

из основных модифицируемых факторов сердечно-сосудистого риска. 

Kiechl S. et al. (2004) опубликовали данные исследования, проведенного в 

общей популяции. В результате, учеными была подтверждена связь 

остеопротегерина с возрастом больных, указанием на наличие сахарного диабета 

и курения, а также некоторыми биохимическими показателями крови (С-

реактивный белок, гомоцистеин, фибриноген), толщиной комплекса интима-медиа 

сонных артерий, уровнем глюкозы натощак и постпрандиальной гликемией, 

гликированным гемоглобином. Из чего был сделан вывод о том, что 

остеопротегерин может рассматриваться как независимый предиктор развития и 

прогрессирования атеросклеротического процесса в общей популяции. 

Avignon et al. (2005) изучали роль остеопротегерина у пациентов с СД 2 типа и 

безболевой ишемией миокарда. В ходе этого исследования было показано 

достоверное повышение остеопротегерина у этой категории больных по 

сравнению с контролем. 

Xiang G. et al. (2006) показали повышение уровня остеопротегерина при 

микро- и макрососудистых осложнениях у больных СД 2 типа. 

Механизм действия остеопротегерина остается неизученным окончательно. 

Остается неясным, является ли остеопротегерин причинным фактором риска, или, 

напротив, антиатеросклеротическим протектором. 

Omland T. et al. (2012) показали обратную зависимость остеопротегерина от 

показателей функции ЛЖ в общей популяции и его связь с развитием и 

прогрессированием СН. 

В проспективном исследовании, в котором приняло участие 4463 больных, 

была показана взаимосвязь между уровнем остеопротегерина, прогрессированием 

СН и риском сердечно-сосудистой смертности у пациентов с острым коронарным 

синдромом [Roysland et al., 2012]. 

В разное время несколькими группами ученых была продемонстрирована 

связь остеопротегерина с традиционными факторами сердечно-сосудистого риска, 
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такими, как возраст [Kudlacek S. et al., 2003], снижение скорости клубочковой 

фильтрации и СД [Kazama J.J. et al., 2002; Secchiero P. et al., 2006]. 

У пациентов с ИБС было установлено, что остеопротегерин связан с тяжестью 

[Jono S. et al., 2002]  и распространенностью атеросклеротического процесса 

(количеством бляшек коронарных артерий) [Abedin M. et al., 2007]. 

 Jono S. et al. (2002) изучили уровень остеопротегерина у 201 больного и 

сопоставили полученные результаты с данными коронарографии у этих 

пациентов. Концентрация этого маркера была взаимосвязана с наличием и 

тяжестью атеросклеротического поражения. 

Несколько позже подобные результаты получили Schoppet M. et al. (2003). 

Ученые обследовали мужчин, которым предстояло провести коронарографию по 

поводу предполагаемой ИБС. Была показана корреляция между уровенем 

остеопротегерина и возрастом пациентов и тяжестью ИБС.  Уровень этого маркера 

был значимо выше в группе мужчин с СД 2 типа по сравнению с пациентами без 

нарушения углеводного обмена. 

В рамках крупномасштабного рандомизированного плацебо-контролируемого 

исследования CORONA был изучен уровень остеопротегерина у 1464 больных в 

возрасте 60 лет и более, имеющих систолическую СН II-IV ФК по NYHA. 

Полученные результаты продемонстрировали связь остеопротегерина с возрастом, 

низким ИМТ, ФК ХСН, ФВ, ЧСС, ЛПНП, триглицеридами, СКФ, NT-proBNP, С-

реактивным белком, а также обнаружена ассоциация изучаемого маркера с 

частотой госпитализаций по поводу прогрессирования СН. Однако полученные 

выводы следует интерпретировать с осторожностью: несмотря на большой размер 

выборки и большое количество конечных точек, исследование проводилось среди 

пациентов старше 60 лет с систолической СН и полученные результаты не могут 

применяться для пациентов с ХСН с сохраненной ФВ ЛЖ. В рамках этого же 

исследования изучались эффекты статинов (розувастаина) на концентрацию 

остеопротегерина. Розувастатин значительно улучшал липидный профиль у этих 

пациентов, однако уровень остеопротегерина при этом значимо не менялся 

[Kjekshus J. et al., 2007]. 
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С другой стороны, ранее Nellemann B. et al. (2005) опубликовали данные о том, 

что низкие дозы статинов снижают уровень остеопротегерина у пациентов с 

микроальбуминурией и гиперхолестеринемией на фоне СД 2 типа. 

Omland T. et al. (2013) опубликовали данные исследования Dallas Heart Study, в 

рамках которого изучался плазменный уровень остеопротегерина в общей 

популяции. Согласно полученным результатам, повышенная концентрация 

остеопротегерина была ассоциирована с увеличением массы миокарда ЛЖ, 

толщины стенок ЛЖ и снижением ФВ ЛЖ во всей группе обследованных. То есть, 

была показана взаимосвязь остеопротегерина, как с функциональными, так и с 

морфологическими показателями миокарда ЛЖ. Однако, после поправки на 

возраст, пол, массу тела, артериальную гипертензию, ИБС, указание в анамнезе на 

курение вышеперечисленные корреляции сохранились в группе мужчин, тогда как 

в группе женщин отмечалась ассоциация этого маркера лишь с функциональными 

показателями ЛЖ (конечно-систолический объем ЛЖ и ФВ). 

Ueland T. et al. (2004) обследовали больных с острым инфарктом миокарда. В 

ходе работы исследовался уровень остеопротегерина спустя 1-3 суток, 1 год и 2 

года после перенесенного ИМ. В результате, было выявлено, что у пациентов с 

более высоким уровнем маркера на 1-3 сутки после ИМ в дальнейшем 

развивалась СН. В этом же исследовании была показана взаимосвязь 

остеопротегерина с NT-proBNP, а также с таким известными предикторами 

неблагоприятных сердечно-сосудистых исходов и сердечно-сосудистой 

летальности, как сниженная скорость клубочковой фильтрации и С-реактивный 

белок. Используя полученные результаты, ученые предположили, что 

остеопротегерин может быть вовлечен в патогенез СН. Эта гипотеза была изучена 

на мышах с индуцированной постинфарктной СН. Было установлено повышение 

остеопротегерина в ишемизированной ткани. 

В исследованиях Terekeci H.M. (2009) и Altinova A.E.et al. (2011) была  

показана положительная взаимосвязь между повышенным уровнем 

остеопротегерина и гликированным гемоглобином, возрастом и наличием 

микроальбуминурии у больных СД 2типа.  
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1.4. Значение N-терминального фрагмента мозгового 

натрийуретического пептида при хронической сердечной 

недостаточности 

 

Значение натрийуретических пептидов при ХСН изучалось в многочисленных 

исследованиях, в связи с чем Европейское общество кардиологов включило 

лабораторное определение натрийуретических пептидов (BNP и NT-proBNP) в 

крови в список необходимых обследований больных ХСН. В этом же разделе 

рекомендаций были обозначены перспективные направления использования 

натрийуретических пептидов при ХСН: скрининг, прогноз, оценка эффективности 

терапии. 

BNP синтезируется в желудочках миокарда и высвобождается из сердца в 

ответ на растяжение миокарда и повышение давления. Он является наиболее 

показательным маркером левожелудочковой дисфункции. BNP  продуцируется в 

кардиомиоцитах изначально как неактивный прогормон. Под влиянием 

соответствующих стимулов к высвобождению он расщепляется и поступает в 

циркулирующую кровь в виде физиологически активного гормона (BNP) и 

неактивных N-терминальных пептидов, из которых наибольшее клиническое 

значение имеет NT-proBNP.  Известно, что BNP разрушается эндопептидазой и 

выводится из кровотока достаточно быстро, период полувыведения составляет 20 

минут [Lainchbury J.G. et al., 2003]. Период полувыведения NT-proBNP составляет 

60–120 минут. Кроме того, концентрация NT-proBNP, в отличие от BNP, не зависит 

от суточных колебаний, а сам фрагмент высоко стабилен в плазме при комнатной 

температуре, до 5 дней [Remme W.J. et al., 2001; Bay M. et al., 2003]. Поэтому в 

последние годы большинство исследований проводились именно с 

использованием теста на NT-proBNP [Schulz H. Et al., 2001]. 

Рецепторы для натрийуретических пептидов выделены в мозге, сосудах, 

почках, надпочечниках и легких [Hunt P.J. et al., 1995]. Натрийуретические 

пептиды подавляют секрецию ренина, альдостерона и ангиотензина II, а также 

симпатическую активность. Являясь естественными антагонистами ренин-
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ангиотензиновой, симпатико-адреналовой систем, альдостерона и вазопрессина, 

эти пептиды усиливают диурез, выделение с мочой натрия, вызывают 

периферическую вазодилатацию, снижают артериальное давление, пред- и 

постнагрузку. 

Кроме того, пептиды снижают синтез и высвобождение эндотелина-1, 

подавляют рост гладкомышечных, эндотелиальных клеток и кардиальных 

фибробластов. 

Сuriati M.N. et al. (2013) изучали корреляцию между  BNP и NT-proBNP в 

общей популяции. Было показано, что уровень обоих маркеров увеличивался с 

возрастом, повышением экскреции креатинина, низким содержанием 

гемоглобина. А также было выявлено, что при снижении ФВ ЛЖ концентрация 

BNP и NT-proBNP увеличивается. 

В работе Cowie M.R. et al. (2002) показано, что повышение плазменной 

концентрации BNP и  NT-proBNP является независимым и достаточно мощным 

предиктором неблагоприятного прогноза у больных с СН любой этиологии. 

Уровень натрийуретических пептидов, повышающийся при формировании и 

прогрессировании СН, тесно коррелирует с возрастом больных, функциональным 

классом СН, фракцией выброса ЛЖ, активностью норадреналина, ренина, 

альдостерона и эндотелина-1 [Tsutamoto T. et al., 1999]. 

Губарева И.В., Крюков Н.Н. (2009, 2011) в своих работах подтвердили, что 

уровень BNP и NT-proBNP значимо выше у больных с АГ и ХСН в сравнении с 

контролем и с больными АГ без сердечной недостаточности. Авторами также 

была показана отрицательная корреляция BNP и ФВ, фракцией укорочения и 

максимальной скоростью раннего диастолического наполнения. 

В ряде исследований было показано, что плазменный пул  NT-proBNP у 

больных с асимптомной сердечной недостаточностью, ассоциированной с 

изолированной диастолической дисфункцией ЛЖ, достоверно ниже, чем у 

пациентов с манифестной СН, и в ряде наблюдений существенно не отличался от 

нормальных значений [Hammerer-Lercher A. et al, 2001; Knudsen C.W., 2004; 

McDonagh T.A. et al, 2004]. 
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Chang et al. (2013) обследовали 93 больных, из них 49 пациентов имели ХСН. 

Результаты работы показали положительную взаимосвязь между NT-proBNP и ФК 

ХСН по NYHA. Проявления метаболического синдрома были более выражены у 

пациентов с ХСН по сравнению с теми, кто не имел признаков ХСН. Интересно, 

что NT-proBNP был ниже у пациентов с метаболическим синдромом и 

сопутствующей ХСН, была выявлена отрицательная корреляция между NT-

proBNP и массой тела, уровнем триглицеридов и индексом 

инсулинорезистентности. 

В 2003 году были опубликованы данные исследования Bay M. et al. (2013) с 

участием 2230 пациентов. Пациентам с целью верификации систолической 

дисфункции ЛЖ выполнялась эхокардиография. Повышение уровня NT-proBNP 

более 357пг/мл было сопряжено со снижением ФВ менее 40%. 

Российские исследователи Ребров А.П. с соавт. (2010) обследовали 69 человек 

(60 мужчин и 9 женщин) в возрасте от 40 до 72 лет, перенесших инфаркт миокарда 

с зубцом Q и имеющих проявления ХСН различной степени выраженности. 

Авторами была получена положительная достоверная связь между  NT-proBNP и 

возрастом больных, ИМТ, ЧСС, ФК ХСН, концентрацией С-реактивного белка, 

КСР и КДР, КДО и КСО ЛЖ, диаметром левого предсердия, индексом массы 

миокарда и подтверждена отрицательная достоверная корреляция с ФВ. 

Tschope et al. (2004) было проведено исследование, в котором изучалась роль 

NT-proBNP в диагностике диастолической дисфункции ЛЖ. У 68 пациентов с 

симптоматической изолированной диастолической дисфункцией (I-III ФК) при ФВ 

ЛЖ ≥ 50%  и у 50 пациентов без признаков СН (группа контроля) определялись 

показатели диастолической функции методом тканевой допплерографии и 

проводилось инвазивное определение параметров гемодинамики (катетеризация 

правых и левых отделов сердца). Показано, что уровень NT-proBNP в группе с 

доказанной диастолической дисфункцией был значимо выше, чем в группе 

контроля. 

Имеются данные о значении мозгового натрийуретического пептида в 

прогнозировании внезапной коронарной смерти. Так, R.Berger et al. (2002) 
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обследовали 452 пациента с ХСН и ФВ 35%. Внезапная сердечная смерть 

произошла у 44 больных. При многофакторном анализе, включающем мозговой 

натрийуретический пептид, фракцию выброса ЛЖ, ФК по NYHA, систолическое 

артериальное давление, концентрацию эндотелина, только уровень мозгового 

натрийуретического пептида оказался единственным независимым предиктором 

внезапной коронарной смерти. 

Измерение концентрации натрийуретических пептидов в крови внесено в 

список обязательных исходных исследований при сердечной недостаточности. 

Однако, cледует учитывать, что их уровень увеличиваетcя с возраcтом и может 

быть cнижен у пациентов с ожирением [Рекомендации ЕОК по диагноcтике и 

лечению острой и хронической сердечной недостаточности, 2012]. Данные по 

исследованию этих показателей у больных СД 2 типа противоречивы. 

Малоизученным остается значение резистина, лептина и остеопротегерина при 

сердечно-сосудистой патологии у у данной категории больных, не установлено 

влияние факторов сердечно-сосудистого риска на уровень этих маркеров. Эти 

вопросы и явились основой для проведения настоящего исследования. 
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ГЛАВА 2. МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

2.1. Материалы исследования 

Работа выполнена в государственном бюджетном образовательном 

учреждении высшего профессионального образования «Самарский 

государственный медицинский университет» Министерства здравоохранения 

Российской Федерации. Проведение исследования одобрено локальным 

комитетом по биоэтике при Самарском государственном медицинском 

университете (протокол №111 от 26 октября 2011г.). Все больные подписали 

информированное согласие на участие в исследовании. 

Всего обследовано 100 человек, 60 из которых составили больные сахарным 

диабетом 2 типа (СД 2 типа). В качестве контроля было сформировано две 

группы: 1) 20 практически здоровых человек в возрасте от 20 до 25 лет (средний 

возраст 21,5±0,11 лет), из них 10 женщин и 10 мужчин; 2) 20 практически 

здоровых человек в возрасте от 45 до 65 лет (средний возраст 54,65±0,78 лет), из 

них 10 женщин и 10 мужчин. Контрольная группа молодого возраста была введена 

с целью исключения у них атеросклеротического процесса. У лиц обеих 

контрольных групп в анамнезе не было указаний на нарушения углеводного 

обмена и отягощенной наследственности по сахарному диабету, при осмотре и 

физикальном обследовании патологии не выявлено.   

Критериями включения больных в исследование являлись: 

 Сахарный диабет 2 типа; 

 Возраст от 45 до 65 лет; 

 Артериальная гипертензия 1,2,3 степени 

 ХСН I-III ФК по NYHA 

В исследование не включались пациенты, у которых имелись состояния, 

искажающие результат уровня мозгового натрийуретического пептида в 

сыворотке крови (возраст старше 65 лет, СД 2 типа на инсулинотерапии, 

нарушения ритма сердца, печеночная недостаточность, онкологические 

заболевания, анемия, хроническая болезнь почек 4,5 стадии, нефротический 

синдром, нарушение функции щитовидной железы).  



36 
 

На начальном этапе исследования проводилось клиническое обследование 

пациентов, которое включало в себя: 

1. Сбор жалоб, анамнеза, физикальное обследование, измерение 

антропометрических показателей (вес, рост, окружность талии, окружность 

бедер); 

2. Проведение общеклинических анализов крови и мочи, биохимического 

анализа крови с определением креатинина, трансаминаз, билирубина, 

тиреотропного гормона; 

3. Осмотр офтальмологом, кардиологом, неврологом. 

По данным предварительного клинического обследования пациенты 

рассматривались на предмет соответствия критериям включения. 

2.2. Клиническая характеристика больных 

Обследовано 60 человек с диагнозом сахарного диабета 2 типа (СД 2 типа) в 

возрасте от 45 до 65 лет (средний возраст 54,87±0,89лет).  

Среди обследованных больных было 25 женщин (41,7%) и 35 мужчин (58,3%). 

Средняя длительность СД 2 типа составила 7,34±2,03 лет.  Диагноз СД 2 типа был 

поставлен согласно критериям ВОЗ (1991) на основании анамнеза, изучения 

данных амбулаторных карт и факта приема сахароснижающей терапии. 

У 36 пациентов (60%) в анамнезе было указание на перенесенный инфаркт 

миокарда без зубца Q более 6 месяцев назад. 

  У всех обследованных выявлена артериальная гипертензия: 1  степени – у 10 

больных (16,7%); 2 степени – у 38 больных (63,3%); 3 степени – у 12 больных 

(20%). 

ХСН I ФК была диагностирована у 20 больных (33,3%); II ФК – у 22 больных 

(36,7%); III ФК – у 18 больных (30%).  

Диабетическая ретинопатия выявлена у 49 больных (81,7%), диабетическая 

полинейропатия обнаружена у 46 больных (76,7%). Диабетическая нефропатия 

диагностирована у 48 больных (80%). ХБП 1 стадии диагностирована у 3 

пациентов (5%); ХБП 2 стадии – у 19 больных (31,6%); ХБП 3 стадии выявлена у 

26 обследованных (43,3%). Так как больных с ХБП 1 стадии было всего 3 
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человека, в дальнейшем мы объединили их с группой больных с ХБП 2 стадии. 

У 21 пациента (35%) была выявлена избыточная масса тела. У 39 больных 

(65%) диагностировано ожирение: I степени – у 24 пациентов (40%); II степени – 

у 11 больных (18,3%); III степени – у 4 больных (6,7%).   У всех обследованных 

наблюдался абдоминальный (висцеральный) тип распределения жировой ткани. 

Так как больных с ожирением III степени было 3 человека, мы объединили их с 

группой пациентов, имеющих ожирение II степени. 

На момент включения в исследование пациенты получали пероральные 

сахароснижающие препараты: монотерапию метформином – 17 человек; 

монотерапию препаратами сульфонилмочевины – 18 больных; монотерапию 

репаглинидом – 3 человека; комбинацию препаратов (метформин+препарат 

сульфонилмочевины или репаглинид и/или ингибиторы ДПП-4)  - 22 человека. 

Все пациенты получали постоянную антигипертензивную терапию. По 

крайней мере за 1 месяц до включения в исследование больным была отменена 

гиполипидемическая терапия. 

Клиническая характеристика больных представлена в таблице 1. 

2.3. Методы исследования 

Антропометрические показатели определялись с помощью медицинских 

весов, ростомера и сантиметровой ленты. На основании полученных данных 

рассчитывали индекс массы тела по формуле: ИМТ=вес(кг)/(рост(м))
2
 

Нормальный ИМТ находится в диапазоне 18,5-24,9 кг/м
2
. ИМТ 25,0-29,9 кг/м

2 

соответствует избыточной массе тела, ИМТ 30,0-34,9 кг/м
2 

- ожирение I степени, 

ИМТ 35,0-39,9 кг/м
2 

– ожирение II степени, ИМТ более 40 кг/м
2  

- ожирение III 

степени. Окружность талии (ОТ) и окружность бедер (ОБ) измеряли в положении 

стоя, ноги вместе, руки вдоль туловища, живот расслаблен. ОТ – минимальная 

окружность туловища между XII ребром и crista iliaca. ОБ – окружность туловища 

на уровне максимального выступления ягодиц. По ОТ и соотношению ОТ/ОБ 

определяли тип ожирения: при ОТ более 94см у мужчин и более 80см у женщин и 

соотношении ОТ/ОБ более 0,95 для мужчин и более 0,8 для женщин 

диагностировали висцеральное (андроидное, абдоминальное) ожирение (ВНОК, 
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2009).  

Таблица 1. Клиническая характеристика больных 

Показатель Больные 

Возраст, лет 54,87±0,89 

Количество: 

мужчины, n (%) 

женщины, n (%) 

 

35 (58,3%) 

25 (41,7%) 

Длительность СД 2 типа, лет 7,34±2,03 

Ишемическая болезнь сердца 

есть, n (%) 

нет, n (%) 

 

36 (60%) 

24 (40%) 

ХСН 

I ФК, n (%) 

II ФК, n (%) 

III ФК, n (%) 

 

20 (33,3%) 

22 (36,7%) 

18 (30%) 

Артериальная гипертензия 

1-й степени, n (%) 

2-й степени, n (%) 

3- степени, n (%) 

 

10 (16,7%) 

38 (63,3%) 

12 (20%) 

Избыточная масса тела, n (%) 

Ожирение: 

I степени, n (%) 

II степени, n (%) 

III степени, n (%) 

21 (35%) 

39 (65%) 

24 (40%) 

11 (18,3%) 

4 (4%) 

ХБП 

1 стадии, n (%) 

2 стадии, n (%) 

3 стадии, n (%) 

 

3 (5%) 

19 (31,6%) 

26 (43,3%) 

 

Измерение артериального давления производилось с помощью тонометра в 

положении сидя на обеих руках после пятиминутного отдыха. 

Артериальная гипертензия диагностировалась на основании следующих 

критериев: АГ 1-ой степени – систолическое АД 140-159 мм рт.ст., 

диастолическое АД 90-99 мм рт.ст.; АГ 2-ой степени - систолическое АД 160-179 
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мм рт.ст., диастолическое АД 100-109 мм рт.ст.; АГ 3-й степени - систолическое 

АД более 180 мм рт.ст., диастолическое АД более 110 мм рт.ст. [ВНОК, 2007]. 

Ишемическая болезнь сердца диагностирована кардиологом на основании 

данных электрокардиограммы, эхокардиографического исследования, холтер-ЭКГ 

и/или тредмил-теста. 

Стабильная стенокардия напряжения диагностировалась на основании 

следующих критериев [Национальные рекомендации по диагностике и лечению 

стабильной стенокардии, ВНОК, 2008]:  

I ФК – «Обычная повседневная физическая активность» (ходьба или подъем 

по лестнице) не вызывает стенокардии. Боли возникают только при выполнении 

очень интенсивной, или очень быстрой или продолжительной физической 

нагрузки;  

II ФК – «Небольшое ограничение обычной физической активности», что 

означает возникновение стенокардии при быстрой ходьбе или подъеме по 

лестнице, после еды или на холоде, или в ветhеную погоду, или при 

эмоциональном напряжении, или в первые несколько часов после пробуждения; 

во время ходьбы на расстояние более 200м (двух кварталов) по ровной местности 

или во время подъема по лестнице более чем на один пролет в обычном темпе при 

нормальных условиях; 

III ФК – «Значительное ограничение обычной физической активности» - 

стенокардия возникает в результате спокойной ходьбы на расстояние от одного до 

двух кварталов (100-200м) по ровной местности или при подъеме по лестнице на 

один пролет в обычном темпе при нормальных условиях; 

IV ФК – «Невозможность выполнения какой-либо физической нагрузки без 

появления неприятных ощущений», или стенокардия может возникнуть в покое. 

 Всем пациентам проводился тест шестиминутной ходьбы. Определение 

дистанции шестиминутной ходьбы позволяет оценить толерантность пациента к 

физическим нагрузкам, используя минимальные технические средства. Тест 

проводился в больничном коридоре длиной 25 метров, разделенном на интервалы 

в 1 метр. Пациента просили двигаться по коридору в течение 6 минут. Если 
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больной вынужден был останавливаться, эта пауза включалась в 6 минут. 

Согласно стандартам пациенты, способные за 6 минут преодолеть: от 426 до 550 м 

– соответствуют бессимптомной дисфункции ЛЖ (IФК); от 301 до 425м – легкой 

ХСН (IIФК); от 150 до 300 – умеренной ХСН (III ФК); менее 150м – тяжелой ХСН 

(IV ФК).  В нашем исследовании 20 больных прошли расстояние 450±15м; 22 

человека - 330±20м; 18 пациентов преодолели расстояние 210±25м. 

Также определение функционального класса ХСН проводилось по шкале 

общего клинического состояния (ШОКС) в модификации В.Ю.Мареева (2000).  

По результатам ШОКС сумма баллов менее 4 соответствует I ФК ХСН; от 4 до 

6– II ФК ХСН; от 7 до 9 – III ФК ХСН; более 9 – IV ФК ХСН по NYHA. 

Среди обследованных больных 20 человек набрали от 1 до 3 баллов по шкале 

ШОКС; 22 пациента – 4-5 баллов; 18 человек – 7-8 баллов.  

Лабораторное обследование включало в себя определение в плазме венозной 

крови глюкозы натощак. В сыворотке крови определялся уровень гликированного 

гемоглобина, а также общего холестерина, холестерина-липопротеидов высокой 

плотности, холестерина-липопротеидов низкой плотности, триглицеридов, 

коэффициента атерогенности, креатинина, инсулина, лептина, резистина, 

остеопротегерина, N-концевого фрагмента мозгового натрийуретического пептида 

(NT-proBNP). Проводился анализ на определение белка в моче, при 

отрицательном результате выполнялся тест на микроальбуминурию (микраль-

тест). Забор крови проводился из локтевой вены методом венопункции утром 

натощак в 9.00 в положении больного сидя. Сбор средней порции мочи 

проводился утром натощак. 

Уровень глюкозы плазмы крови, показатели липидного спектра и креатинина 

сыворотки крови определялись спектрофотометрическим методом на 

биохимическом анализаторе «Screen Master» компании «Plus Hospitex diagnostic» 

(Швейцария). 

Исследование гликированного гемоглобина выполнялось методом 

высокоэффективной жидкостной хроматографии на аппарате BIO-RAD D10 

(США). 
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Шкала оценки клинического состояния (ШОКС) в модификации В.Ю.Мареева 

1.  

 

Одышка 0 – нет   

1 – при нагрузке  

2 – в покое 

 

 

2.  Изменился ли за 

последнюю неделю  вес 

0 – нет  

1 – увеличился 

 

 

3.  Жалобы  на  перебои  в  

работе  сердца 

0 – нет 

1 – есть 

 

 

4.  В  каком  положении 

находится  в  постели 

0 – горизонтально  

1 – с приподнятым головным концом  

2 – с приподнятым головным концом +    

      просыпается ночью от одышки  

3 – сидя  

 

 

5.  Набухшие шейные  

вены 

0 – нет 

1 – лежа 

2 – стоя 

 

 

6.  Влажные хрипы  в  

легких 

0 – нет  

1 – нижние  отделы (до 1/3)  

2 – до лопаток (до  2/3)   

3 – над всей поверхностью  легких 

 

 

7.  Наличие  ритма  галопа 0 – нет 

1 – есть 

 

 

8.  Печень 0 – не увеличена 

1 – до 5 см 

2 – более 5 см 

 

 

9.  Отеки 0 – нет 

1 – пастозность 

2 – отеки 

3 – анасарка 

 

 

10.  Уровень  

систолического АД 

0 – более 120 мм рт. ст. 

1 – от 100  до 120 мм рт. ст. 

2 – менее 100 мм рт. ст. 

 

 

                                                                              Сумма  баллов:    
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Исследование лептина, резистина, остеопротегерина и NT-proBNP в сыворотке 

крови проводилось методом иммуноферментного анализа на аппарате «Axsym 

System» (Abbot,  Германия). 

Уровень иммунореактивного инсулина (ИРИ) определялся 

иммуноферментным методом  на аппарате Axsym System (Abbot, Германия). 

По данным ИРИ и глюкозы плазмы крови рассчитывали индекс 

инсулинорезистентности HOMA-IR по формуле: 

HOMA-IR=(ИРИ х глюкоза натощак)/22,5. 

Повышение HOMA-IR более 2,77 является признаком 

инсулинорезистентности. 

Скорость клубочковой фильтрации рассчитывали по формуле MDRD: 

СКФ (мл/мин/1,73м
2
)=186 х (креатинин сыворотки) 

-+1,154 
х (возраст)

-0,203 
 

У женщин полученный результат умножали на коэффициент 0,742. 

При выявлении у больного СД микроальбуминурии или протеинурии 

определяли стадию ХБП: СКФ > 90 мл/мин/1,73м
2
 соответствовала ХБП 1; СКФ 

60-89 мл/мин/1,73м
2
 – ХБП 2. При выявлении у больного СКФ 30-59 

мл/мин/1,73м
2
 в отсутствие других признаков поражения почек ставился диагноз 

ХБП 3. 

Эхокардиографическое исследование выполняли на аппарате Logic 7 (США) в 

М-, В-режимах  в стандартных позициях. В В-режиме определяли конечно-

диастолический и конечно-систолический размеры (КДР и КСР, мм), конечно-

диастолический и конечно-систолический объемы (КДО и КСО, мл) левого 

желудочка (ЛЖ), рассчитывали фракцию выброса (ФВ) ЛЖ (%) по Тейхольцу. 

Также измеряли объемы камер сердца (ЛП, ПЖ). В М-режиме проводилось 

исследование следующих параметров: толщина задней стенки левого желудочка и 

толщина межжелудочковой перегородки в диастолу и в систолу (ТЗСЛЖд, 

ТЗСЛЖс, ТМЖПд, ТМЖПс, мм).   

На основании полученных данных вычисляли индекс гипертрофии (ИГ) 

миокарда по формуле: 

ИГ= (ТМЖПд+ТЗСЛЖд)/КДР ЛЖ 
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Также рассчитывали массу миокарда ЛЖ (ММЛЖ, г) по формуле: 

ММЛЖ= 1,04х[(ТЗСЛЖ+ТМЖП+КДР)
3
-КДР

3
]-13,6 (г). 

Индекс массы миокарда ЛЖ (ИММ ЛЖ) рассчитывали как отношение ММЛЖ 

к площади поверхности тела (ППТ), где ППТ высчитывали по формуле: 

ППТ=В
0,423

хР 
0,725

х0,007184(м
2
), где В-вес (кг), Р-рост (см). 

ИММ ЛЖ более 95 г/м
2 

у женщин и более 115 г/м
2
 у мужчин расценивали как 

признак гипертрофии миокарда ЛЖ. 

На основании величин ИММЛЖ и ИГ судили о типе геометрии ЛЖ:  

1) нормальная геометрия (ИММЛЖ в норме, ИГ менее 0,42); 

2) концентрическая ГЛЖ (ИММЛЖ больше нормы, ИГ≥0,42); 

3) эксцентрическая ГЛЖ (ИММЛЖ больше нормы, ИГ менее 0,42). 

Систолическую функцию ЛЖ оценивали по ФВ ЛЖ. Значение ФВ ЛЖ менее 

50% расценивали как систолическую дисфункцию.  

Диастолическая функция ЛЖ оценивалась по совокупности изменений 

соотношения величин максимальных скоростей раннего (E) и позднего (A) 

наполнения. Отношение скоростей E/A менее 1,0 принимали за признак 

диастолической дисфункции ЛЖ. Также определяли время изоволюмического 

расслабления (IVRT),  время замедления кровотока  раннего диастолического 

наполнения ЛЖ (DT). Увеличение IVRT более 160мс и DT более 220 мс 

указывало на наличие диастолической дисфункции. УЗДГ сосудов сонных 

артерий проводили на ультразвуковом сканере Logic 7 (США). Измеряли толщину 

комплекса интима-медиа (КИМ). КИМ более 0,9мм расценивали как утолщение 

сосудистой стенки (атеросклероз). Толщина КИМ более 1,3 мм соответствовала 

атеросклеротической бляшке. 

2.4. Статистическая обработка данных 

Методологической основой данного исследования явились принципы научно-

обоснованной медицинской практики [Котельников Г.П., Шпигель А.С., 2012]. 

Статистическая обработка полученных результатов проводилась с помощью 

пакета программ SPSS 11,5 (SPSS Inc., USA) с применением параметрических и 

непараметрических методов статистики. Рассчитывались среднее арифметическое 
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значение (M) и средняя ошибка среднего арифметического (±m). Для сравнения 

выборок использовался критерий Манна-Уитни-Вилкоксона, для сравнения более 

двух независимых выборок – непараметрический дисперсионный анализ 

Краскела-Уоллиса, корреляционный анализ Спирмена, а также однофакторный 

дисперсионный анализ (Oneway ANOVA-test), критерий χ
2
, регрессионный анализ. 

Критическое значение уровня значимости принимали равным 0,05. 
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ГЛАВА 3. РЕЗУЛЬТАТЫ СОБСТВЕННЫХ ИССЛЕДОВАНИЙ 

3.1. Состояние углеводного обмена у больных 

сахарным диабетом 2 типа 

В таблице 1 представлены результаты исследования углеводного обмена у 

больных СД 2 типа. 

У всех пациентов выявлена инсулинорезистентность, которая значимо 

(р˂0,001) превышала этот показатель и в младшей, и в старшей контрольных 

группах. Инсулинорезистентность сопровождалась компенсаторной 

гиперинсулинемией. Концентрация инсулина в сыворотке крови у обследованных 

достоверно превышала его содержание в обеих контрольных группах (таблица 1). 

 Таблица 1. Показатели углеводного обмена у больных  СД 2 типа 

                                 

                Группы 

 

Показатели 

Контрольная 

группа 

20-25лет 

n=20 

Контрольная 

группа 

45-65лет 

n=20 

Больные  

СД 2 типа 

n=60 

Глюкоза, ммоль/л 4,62±0,13 5,03±0,06, 

 

7,97±0,34, 

р1<0,001 

р2<0,05 

Инсулин, 

мкЕД/мл 

8,79±0,64 7,42±0,51 

 

16,98±1,10 

р1<0,05 

р2<0,05 

HOMA-IR 1,81±0,14 1,67±0,14 6,15±0,57 

р1<0,001 

р2<0,001 

Примечание: р1-достоверность различий с контрольной группой 20-25 лет; р2-

достоверность различий с контрольной группой 45-65 лет. 

Из таблицы 2 видно, что у обследованных с худшей компенсацией СД 2 типа 

наблюдается более выраженная инсулинорезистентность. 

У больных СД 2 типа с длительностью заболевания свыше 5 лет также 

выявлена более выраженная инсулинорезистентность и компенсаторная 

гиперинсулинемия, чем при продолжительности заболевания до 5 лет, но эти 

различия были статистически недостоверными (р>0,05) (таблица 3). 
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Таблица 2. Показатели углеводного обмена у больных СД 2 типа в 

зависимости от уровня гликированного гемоглобина 

                     Группы 

 

Показатели 

HbA1c<7% 

 

n=21 

HbA1c>7% 

 

n=39 

Глюкоза, ммоль/л 6,39±0,35 8,82±0,43 

р˂0,001 

Инсулин, мкЕД/мл 15,58±1,43 17,74±1,50 

р˃0,05 

HOMA-IR 4,41±0,48 7,09±0,81 

р˂0,001 

Примечание: р-достоверность различий между подгруппами  

Таблица 3. Показатели углеводного обмена у больных в зависимости от 

длительности СД 2 типа 

                    Группы 

 

Показатели 

Длительность  

СД 2 типа менее 5 лет 

n=21 

Длительность  

СД 2 типа более 5лет 

n=39 

Глюкоза, ммоль/л 7,28±0,35 8,57±0,53 

р>0,05 

Инсулин, мкЕД/мл 15,84±1,56 17,99±1,54 

р>0,05 

HOMA-IR 5,35±0,70 6,85±0,87 

р>0,05 

Примечание: р – достоверность различий между подгруппами 

 

При анализе исследуемых показателей углеводного обмена в зависимости от 

ИМТ наблюдалось достоверно значимое повышение индекса 

инсулинорезистентности HOMA-IR в группах больных с ожирением по 

сравнению с пациентами, имеющими избыточную массу тела. При нарастании 

массы тела у больных отмечено ухудшение компенсации СД 2 типа (таблица 4). 

Анализ показателей углеводного обмена в зависимости от стадии ХБП выявил 

достоверное повышение  гликированного гемоглобина (р˂0,001) и тенденцию к 

повышению глюкозы плазмы крови и индекса инсулинорезистентности  HOMA-

IR (р˃0,05) у больных СД 2 типа и ХБП 3 стадии по сравнению с пациентами без 

ХБП и с ХБП 1-2 стадии (таблица 5). 
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Таблица 4. Показатели углеводного обмена у больных СД 2 типа 

в зависимости от ИМТ 

             Группы 

 

Показатели 

Избыточный вес 

n =21 

Ожирение I степени 

n =24 

Ожирение II-III 

степени 

n =15 

Гликированный 

гемоглобин, % 

8,0±0,43 7,88±0,36 

р1 >0,05 

9,93±0,74 

р1˂0,05 

р2˂0,05 

Глюкоза, ммоль/л 7,5±0,49 7,38±0,38 

р1 >0,05 

11,00±2,51 

р1˂0,05 

р2˂0,05 

Инсулин, мкЕД/мл 12,17±0,98 19,99±1,80 

р1˂0,05 

 

19,70±4,62 

р1 >0,05 

р2 >0,05 

HOMA-IR 4,05±0,40 6,63±0,76 

р1˂0,05 

11,14±5,45 

р1˂0,05 

р2˂0,05 

Примечание: р1-достоверность различий с группой больных, имеющих 

избыточную массу тела; р2-достоверность различий с группой больных, имеющих 

ожирение I степени;  

Таблица 5. Показатели углеводного обмена у больных СД 2 типа в 

зависимости от стадии ХБП 

         Группы 

 

Показатели 

Больные СД 2 

типа без ХБП 

n=12 

Больные СД 2 типа 

с ХБП 1-2 стадии 

n=22 

Больные СД 2 типа с 

ХБП 3 стадии 

n=26 

Гликированный 

гемоглобин, % 

6,99±1,98 7,58±1,78 

р1 >0,05 

9,18±2,14 

р1˂0,001 

р2˂0,001 

Глюкоза, 

ммоль/л 

7,31±1,88 7,44±1,84 

р1 >0,05 

8,64±3,24 

р1 >0,05 

р2>0,05 

Инсулин, 

мкЕД/мл 

16,99±0,88 17,11±1,02 

р1 >0,05 

16,82±4,93 

р1 >0,05 

р2 >0,05 

HOMA-IR 6,01±0,98 5,81±0,81 

р1 >0,05 

6,59±1,07 

р1 >0,05 

р2 >0,05 

Примечание: р1-достоверность различий с группой больных СД 2 типа без 

ХБП; р2-достоверность различий с группой больных СД 2 типа с ХБП 1-2 стадии  
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При регресcионном анализе повышение уровня гликированного гемоглобина 

было взаимосвязано со снижением СКФ у больных СД 2 типа (рисунок 1).  

Таким образом, полученные результаты доказывают существенную роль 

гипергликемии в нарушении функции почек при СД 2 типа. 

Рисунок 1. Влияние гликированного гемоглобина на СКФ у больных  

СД 2 типа по результатам регрессионного анализа 

 

  Примечание к рисунку 1: b-размерный коэффициент регрессии; Beta-

стандартизированный коэффициент регрессии; R
2
-коэффициент детерминации 

модели; p-статистическая значимость предиктора в модели 

Мы проанализировали состояние углеводного обмена у больных СД 2 типа в 

зависимости от наличия или отсутствия ИБС. Отмечено достоверное повышение 

гликемии натощак (р<0,05) и тенденция к повышению гликированного 

гемоглобина, инсулина плазмы крови и индекса инсулинорезистентности HOMA-

IR (р>0,05) у пациентов с ИБС по сравнению с больными без ишемических 

проявлений (таблица 6). 
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Таблица 6. Показатели  углеводного обмена у больных СД 2 типа  

с ИБС и без нее 

                Группы 

 

Показатель 

Больные СД 2 типа без 

ИБС 

n=24 

Больные СД 2 типа с 

ИБС 

n=36 

Гликированный 

гемоглобин, % 

7,88±0,30 8,7±0,37 

р>0,05 

Глюкоза, 49ммоль/л 7,05±0,31 8,95±0,56 

р˂0,05 

Инсулин, мкЕД/мл 16,72±1,54 17,27±1,59 

р>0,05 

HOMA-IR 5,46±0,67 6,89±0,94 

р>0,05 

Примечание: р-достоверность различий между группами 

Таким образом, у больных СД 2 типа в сочетании с ИБС отмечается худший 

гликемический контроль. 

Анализ показателей углеводного обмена в зависимости от выраженности ХСН 

выявил более выраженную инсулинорезистентность и компенсаторную 

гиперинсулинемию у больных cо II и III ФК ХСН относительно пациентов с I ФК 

ХСН (таблица 7). 

Таблица 7. Показатели углеводного обмена у больных СД 2 типа в 

зависимости от тяжести ХСН 

            Группы 

 

Показатели 

I ФК ХСН 

n=20 

II ФК ХСН 

n=22 

III ФК ХСН 

n=18 

Глюкоза, ммоль/л 6,37±0,35 8,23±0,41 

р1˂0,05 

8,98±0,74 

р1˂0,05 

р2>0,05 

Гликированный 

гемоглобин, % 

7,24±,37 8,53±0,38 

р1˂0,05 

8,84±0,42 

р1˂0,05 

р2>0,05 

Инсулин, мЕД/мл 15,03±2,15 18,55±1,54, 

р1˂0,05 

16,92±2,07 

р1 >0,05 

р2 >0,05 

HOMA-IR 4,31±0,68 6,81±0,73 

р1˂0,05 

6,95±1,29 

р1˂0,05 

р2 >0,05 

Примечание: р1-достоверность различий с группой больных с I ФК ХСН; р2-
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достоверность различий с группой больных со II ФК ХСН 

     Таким образом, у больных СД 2 типа наблюдалось значимое ухудшение 

гликемического контроля при нарастании индекса массы тела. Не отмечено 

достоверных отличий в состоянии углеводного обмена в зависимости от 

длительности заболевания. У пациентов с СД 2 типа с ХБП 3 стадии выявлено 

достоверное повышение уровня гликированного гемоглобина по сравнению с 

обследованными без ХБП и наличием ХБП 1-2 стадии. При анализе исследуемых 

показателей углеводного обмена в зависимости от клинических проявлений ИБС 

нами выявлено достоверное повышение глюкозы крови натощак у больных с ИБС. 

Изучение углеводного обмена в зависимости от степени тяжести ХСН 

показало, что у больных СД 2 типа наблюдается повышение гликированного 

гемоглобина, глюкозы плазмы крови и индекса инсулинорезистентности HOMA-

IR с нарастанием функционального класса ХСН. 

 

3.2. Показатели липидного спектра у больных сахарным  

диабетом 2 типа 

 

При анализе параметров липидного спектра отмечено значимое повышение 

общего холестерина, холестерина-ЛПНП, триглицеридов, коэффициента 

атерогенности и снижение холестерина-ЛПВП у больных СД  2 типа по 

сравнению с обеими группами контроля (таблица 8). 

По мере увеличения длительности СД 2 типа наблюдается тенденция к  

повышению содержания общего холестерина, триглицеридов, холестерина-

ЛПНП, коэффициента атерогенности и снижение холестерина-ЛПВП, но эти 

изменения были недостоверными (таблица 9). 

Анализ липидного спектра у больных СД 2 типа в зависимости от ИМТ 

представлен в таблице 10. 
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Таблица 8. Показатели липидного обмена у больных СД 2 типа 

                 Группы 

 

 

Показатели 

Контрольная 

группа 20-

25лет 

n=20 

Контрольная 

группа 45-65лет 

n=20 

Больные с СД 2 типа 

n=60 

Общий холестерин, 

ммоль/л 

4,9±0,07 5,37±0,19 

 

6,93±0,2 

р1<0,001 

р2<0,001 

Триглицериды, 

ммоль/л 

2,72±0,06 3,06±0,13 5,66±0,29 

р1<0,001 

р2<0,001 

Холестерин-ЛПВП, 

ммоль/л 

1,1±0,006 1,16±0,02 

 

0,95±0,02 

р1<0,001 

р2<0,001 

Холестерин-ЛПНП, 

ммоль/л 

3,13±0,16 3,6±0,19 

 

4,84±0,18 

р1<0,001 

р2<0,001 

Коэффициент 

атерогенности 

3,46±0,08 3,71±0,25 

 

6,66±0,41 

р1<0,001 

р2<0,001 

Примечание: р1-достоверность различий с контрольной группой 20-25 лет; р2-

достоверность различий с контрольной группой 45-65 лет. 

 

Таблица 9. Показатели липидного спектра у больных СД 2 типа  

в зависимости от длительности заболевания 

                     Группы 

 

Показатели 

Длительность СД  

2 типа менее 5 лет 

n=21 

Длительность СД 

2 типа более 5 лет 

n=39 

Общий холестерин, 

ммоль/л 

6,76±0,3 7,08±0,28 

р>0,05 

Триглицериды, ммоль/л 5,29±0,44 5,98±0,39 

р>0,05 

Холестерин-ЛПВП, 

ммоль/л 

0,97±0,03 0,93±0,02 

р>0,05 

Холестерин-ЛПНП, 

ммоль/л 

4,72±0,26 4,94±0,25 

р>0,05 

Коэффициент 

атерогенности 

6,32±0,57 6,95±0,58 

р>0,05 

 Примечание: р-достоверность различий между подгруппами 
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Как видно из таблицы 10, общий холестерин, холестерин-ЛПНП, 

триглицериды и  коэффициент атерогенности были значимо выше у пациентов с 

ожирением II- III степени по сравнению с больными с избыточной массой тела и 

ожирением I степени. Не выявлено достоверно значимых отличий в уровнях 

холестерина-ЛПВП. 

 

Таблица 10. Показатели липидного спектра у больных СД 2 типа 

в зависимости от ИМТ 

              Группы 

 

 

Показатели 

Избыточный вес 

n =21 

Ожирение I 

степени 

n =24 

Ожирение II- III 

степени 

n =15 

Общий 

холестерин, 

ммоль/л 

6,62±0,21 6,51±0,27 

р1 >0,05 

8,3±0,74 

р1<0,05 

р2<0,05 

Триглицериды, 

ммоль/л 

5,17±0,47 5,27±0,41 

р1 >0,05 

 

7,17±0,91 

р1 ˂0,05 

р2 ˂0,05 

Холестерин-

ЛПВП, ммоль/л 

0,97±0,03 0,99±0,03 

р1 >0,05 

 

0,88±0,05 

р1 >0,05 

р2 >0,05 

Холестерин-

ЛПНП, ммоль/л 

4,63±0,19 4,47±0,23 

р1 >0,05 

 

6,05±0,64 

р1 >0,05 

р2<0,05 

Коэффициент 

атерогенности 

6,06±0,39 5,87±0,54 

р1 >0,05 

 

9,82±1,66 

р1<0,05 

р2<0,05 

 Примечание: р1-достоверность различий с группой пациентов, имеющих 

избыточную массу тела; р2-достоверность различий с группой пациентов, 

имеющих ожирение I степени 

Исследование параметров липидного спектра в зависимости от уровня 

гликированного гемоглобина показал, что у больных с худшей компенсацией СД 

2 типа наблюдается значимое повышение триглицеридов и снижение 

холестерина-ЛПВП (таблица 11). 
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Таблица 11. Показатели липидного спектра у больных СД 2 типа в 

зависимости от уровня гликированного гемоглобина 

                    Группы 

 

Показатели 

HbA1c<7% 

n=21 

HbA1c>7% 

n=39 

Общий холестерин, 

ммоль/л 

6,99±0,46 6,89±0,20 

р>0,05 

Триглицериды, ммоль/л 4,79±0,43 6,13±0,38 

р<0,05 

Холестерин-ЛПВП, 

ммоль/л 

1,00±0,03 0,92±0,02 

р<0,05 

Холестерин-ЛПНП, 

ммоль/л 

5,03±0,41 4,74±0,17 

р>0,05 

Коэффициент 

атерогенности 

6,45±0,86 6,77±0,43 

р>0,05 

Примечание: р-достоверность между подгруппами 

Анализ показателей липидного спектра у больных СД 2 типа в зависимости от 

стадии ХБП показал достоверно значимое повышение холестерина, 

триглицеридов, холестерина-ЛПНП, коэффициента атерогенности и снижение 

холестерина-ЛПВП у пациентов с ХБП 3 стадии по сравнению с больными с ХБП 

1-2 стадии (таблица12). 

Таким образом, полученные результаты доказывают, с одной стороны, 

значение дислипидемии в развитии ХБП, а с другой стороны, подтверждают тот 

факт, что почечная патология приводит к развитию дислипидемии [Дедов И.И., 

Шестакова М.В., 2011]. 

Проанализировав показатели липидного спектра у больных СД 2 типа в 

зависимости от наличия или отсутствия ИБС, нами не выявлено статистически 

значимых различий между исследуемыми параметрами липидного спектра 

(р˃0,05).  
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Таблица 12. Показатели липидного спектра у больных СД 2 типа в 

зависимости от стадии ХБП 

                      Группы 

 

Показатели 

Больные СД 2 

типа без ХБП 

n=12 

Больные СД 2 

типа с ХБП 1-2 

стадии 

n=22 

Больные СД 2 

типа с ХБП 3 

стадии 

n=26 

Общий холестерин, 

ммоль/л 

6,43±1,05 6,49±1,03 

р1 >0,05 

7,5±1,99 

р1˂0,05 

р2˂0,05 

Триглицериды, 

ммоль/л 

4,49±1,76 4,99±1,89 

р1 >0,05 

6,54±2,53 

р1˂0,001 

р2˂0,001 

Холестерин-ЛПВП, 

ммоль/л 

0,99±0,20 0,99±0,12 

р1 >0,05 

0,90±0,15 

р1˂0,05 

р2˂0,05 

Холестерин-ЛПНП, 

ммоль/л 

4,44±0,56 4,49±0,67 

р1 >0,05 

5,29±1,76 

р1˂0,05 

р2˂0,05 

Коэффициент 

атерогенности 

5,61±2,31 5,73±1,80 

р1 >0,05 

7,88±4,08 

р1˂0,05 

р2˂0,05 

Примечание: р1-достоверность различий с группой больных СД 2 типа без 

ХБП; р2-достоверность различий с группой больных СД 2 типа с ХБП 1-2 стадии  

Изучив параметры липидного спектра в зависимости от ФК ХСН, нами 

отмечена только тенденция к увеличению общего холестерина, триглицеридов, 

коэффициента атерогенности и снижению уровня холестерина-ЛПВП с 

нарастанием тяжести хронической сердечной недостаточности (таблица  13). 

Таким образом, у всех больных СД 2 типа была выявлена атерогенная 

дислипидемия IIb типа по Фредриксону. Нами не выявлено достоверно значимых 

отличий в показателях липидного спектра в зависимости от длительности СД 2 

типа. У обследованных с СД 2 типа с нарастанием ИМТ наблюдалось повышение 

общего холестерина, холестерина-ЛПНП, триглицеридов и коэффициента 

атерогенности. При анализе липидного спектра в зависимости от стадии ХБП 

установлено значимое повышение общего холестерина, холестерина-ЛПНП, 
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Таблица 13. Показатели липидного спектра у больных СД 2 типа в 

зависимости от тяжести ХСН 

           Группы 

Показатели 

I ФК ХСН 

n=20 

II ФК ХСН 

n=22 

III ФК ХСН 

n=18 

Общий 

холестерин, 

ммоль/л 

6,78±0,32 6,82±0,29 

р1 >0,05 

7,15±0,42 

р1 >0,05 

р2 >0,05 

Триглицериды, 

ммоль/л 

4,89±0,44 5,65±0,49 

р1 >0,05 

6,29±0,55 

р1 >0,05 

р2 >0,05 

Холестерин-

ЛПВП, ммоль/л 

0,98±0,02 0,97±0,03 

р1 >0,05 

0,91±0,04 

р1 >0,05 

р2 >0,05 

Холестерин-

ЛПНП, ммоль/л 

4,82±0,29 4,72±0,24 

р1 >0,05 

4,98±0,38 

р1 >0,05 

р2 >0,05 

Коэффициент 

атерогенности 

6,03±0,48 6,39±0,66 

р1 >0,05 

7,64±0,91 

р1 >0,05 

р2 >0,05 

Примечание: р1-достоверность различий с группой больных с I ФК ХСН; р2-

достоверность различий с группой больных со II ФК ХСН  

 

триглицеридов, коэффициента атерогенности и снижение холестерина-ЛПВП у 

пациентов с ХБП 3 стадии по сравнению с аналогичными показателями у 

обследованных без ХБП и ХБП 1-2 стадии. Отмечена тенденция к увеличению 

изучаемых показателей липидного спектра у больных СД 2 типа с нарастанием 

тяжести ХСН, однако полученные результаты оказались статистически 

недостоверными. 
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3.3. Гормонально-метаболические показатели (лептин и резистин),  

остеопротегерин и NT-proBNP у больных сахарным диабетом 2 типа. 

При анализе гормонально-метаболических показателей выявлено, что уровень 

резистина сыворотки крови значимо выше в группе больных по сравнению с 

обеими группами контроля (таблица 14). 

Таблица 14. Содержание резистина в сыворотке крови у больных  

с СД 2 типа 

           Группа 

 

Показатель 

Контрольная группа 

20-25 лет 

n=20 

Контрольная 

группа 45-65 лет 

n=20 

Больные СД 2 

типа 

n=60 

Резистин, 

нг/мл 

8,21±0,38 8,24±0,45 15,79±0,77 

р1<0,001 

р2<0,001 

Примечание: р1-достоверность различий с контрольной группой 20-25 лет; р2-

достоверность различий с контрольной группой 45-65 лет 

При анализе уровня резистина сыворотки крови  в зависимости от уровня 

гликированного гемоглобина его концентрация оказалась выше в группе больных 

с лучшей компенсацией СД 2типа, но эти различия были статистически 

недостоверными (таблица 15). 

Таблица 15. Содержание резистина в сыворотке крови у больных СД 2 

типа в зависимости от уровня гликированного гемоглобина 

                    Группы 

Показатели 

HbA1c<7% 

n=21 

HbA1c>7% 

n=39 

Резистин, нг/мл 16,15±0,91 15,75±0,70 

р>0,05 

Примечание: р-достоверность различий между группами 

 Нами не было установлено достоверно значимых отличий в содержании 

резистина сыворотки крови у обследованных в зависимости от длительности СД 2 

типа и ИМТ (р>0,05).  

Мы проанализировали уровень резистина сыворотки крови в зависимости от 

стадии ХБП (таблица 16). 
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Таблица 16. Уровень резистина сыворотки в зависимости от стадии ХБП 

у больных СД 2 типа 

                      Группы 

 

Показатели 

Больные СД 2 

типа без ХБП 

n=12 

Больные СД 2 

типа с ХБП 1-2 

стадии      n=22 

Больные СД 2 

типа с ХБП 3 

стадии   n=26 

Резистин, нг/мл 14,09±1,05 15,01±0,87 

р1˃0,05 

 

15,69±0,99 

р1˃0,05 

р2 ˃0,05 

Примечание: р1-достоверность различий с группой больных СД 2 типа без 

ХБП; р2-достоверность различий с группой больных СД 2 типа с ХБП 1-2 стадии 

Из таблицы 16 видно, что концентрация резистина в сыворотке крови 

увеличивается с нарастанием стадии ХБП, но эти различия оказались 

статистически недостоверными (р˃0,05). 

Изучив уровень резистина в сыворотке крови у больных СД 2 типа в 

зависимости от наличия (15,64±0,78нг/мл) или отсутствия ИБС (15,98±1,02нг\мл), 

нами не было выявлено достоверно значимых отличий между подгруппами 

(р˃0,05). 

Мы проанализировали содержание резистина сыворотки крови в зависимости 

от ФК ХСН у больных СД  2 типа (таблица 17). 

Таким образом, нами не установлено достоверных различий концентрации 

резистина в зависимости от функционального класса хронической сердечной 

недостаточности у больных СД 2 типа. 

Таблица 17. Концентрация резистина сыворотки крови у больных СД 2 

типа в зависимости от тяжести ХСН 

           Группы 

Показатели 

I ФК ХСН 

n=20 

II ФК ХСН 

n=22 

III ФК ХСН 

n=18 

Резистин, 

нг/мл 

15,01±0,82 15,13±0,69 

р1 ˃0,05 

15,02±0,42 

р1 ˃0,05 

р2 ˃0,05 

Примечание: р1-достоверность различий с группой больных с I ФК ХСН; р2-

достоверность различий с группой больных со II ФК ХСН  

При корреляционном анализе была выявлена положительная взаимосвязь 

резистина с индексом инсулинорезистентности HOMA-IR (r=0,465; p=0,05). 

Мы исследовали содержание лептина в сыворотке крови у мужчин и женщин 

с СД 2 типа (таблицы 18,19) 
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Таблица 18. Содержание лептина в сыворотке крови у мужчин с СД 2 типа 

           Группа 

 

Показатель 

Контрольная 

группа 20-25 лет  

n=10 

Контрольная 

группа 45-65 лет 

n=10 

Мужчины с 

СД 2 типа 

n=35 

Лептин, нг/мл 4,79±0,65 7,01±1,15 37,26±3,00 

р1<0,001 

р2<0,001 

Примечание: р1-достоверность различий с контрольной группой 20-25 лет; р2-

достоверность различий с контрольной группой 45-65 лет 

Таблица 19. Содержание лептина в сыворотке крови у женщин  

с СД 2 типа 

           Группа 

 

Показатель 

Контрольная 

группа 20-25 лет  

n=10 

Контрольная 

группа 45-65 лет 

n=10 

Женщины с 

СД 2 типа 

n=25 

Лептин, нг/мл 5,89±0,46 9,02±0,98 31,19±3,00 

р1<0,001 

р2<0,001 

Примечание: р1-достоверность различий с контрольной группой 20-25 лет; р2-

достоверность различий с контрольной группой 45-65 лет 

Как видно из таблиц 18 и 19 концентрация лептина в сыворотке крови 

достоверно выше у мужчин и женщин с СД 2 типа по сравнению с контрольными 

показателями. У больных СД 2 типа мужчин отмечена более высокая 

концентрация этого адипокина, чем у женщин (р˃0,05). 

Отмечено достоверное повышение концентрации лептина с увеличением 

степени ожирения, как у мужчин, так и у женщин (таблица 20,21; рисунок 2).  

Таблица 20. Содержание лептина в сыворотке крови у мужчин с СД 2 типа 

в зависимости от ИМТ 

                 Группа 

 

Показатель 

Избыточный 

вес  

n=12 

Ожирение 

I степени  

n=15 

Ожирение II-III 

cтепени  

n=8 

Лептин, нг/мл 31,7±1,46 31,5±2,23 

р1˃0,05 

54,5±3,44 

р1˂0,001 

р2˂0,001 

Примечание: р1-достоверность различий с группой пациентов, имеющих 

избыточную массу тела; р2-достоверность различий с группой пациентов, 

имеющих ожирение I степени 
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Таблица 21. Содержание лептина в сыворотке крови у женщин с СД 2 

типа в зависимости от ИМТ 

                 Группа 

 

Показатель 

Избыточный 

вес  

n=9 

Ожирение 

I степени  

n=9 

Ожирение II-III 

cтепени  

n=7 

Лептин, нг/мл 28,9±1,56 29,7±1,93 

р1˃0,05 

53,7±2,14 

р1˂0,001 

р2˂0,001 

Примечание: р1-достоверность различий с группой пациентов, имеющих 

избыточную массу тела; р2-достоверность различий с группой пациентов, 

имеющих ожирение I степени 

 

Рисунок 2. Концентрация лептина в сыворотке крови в зависимости от 

ИМТ у мужчин и женщин с СД 2 типа 

 

  При анализе концентрации лептина в зависимости от уровня гликированного 

гемоглобина показано его повышение при худшем гликемическом контроле СД 2 

типа, как у мужчин, так и у женщин, однако эти различия не достигли 

статистической значимости (р>0,05). 
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Анализ уровня лептина в зависимости от длительности заболевания выявил 

недостоверное повышение этого адипокина у мужчин и женщин с длительностью 

СД 2 типа более 5 лет (р>0,05). 

Нами не было установлено достоверных отличий в концентрации лептина 

сыворотки крови в зависимости от наличия или отсутствия ИБС, а также стадии 

ХБП ни у мужчин, ни у женщин с СД 2 типа (р>0,05). 

Выявлена тенденция к повышению лептина, как у мужчин (рисунок 3), так и у 

женщин (рисунок 4) с нарастанием функционального класса ХСН, однако эти 

показатели не достигли статистической значимости (р>0,05). 

У мужчин с СД 2 типа выявлена положительная взаимосвязь лептина с ИМТ 

(r=0,340, p<0,05) и отношением ОТ/ОБ (r=0,340, p<0,05), уровнем глюкозы 

(r=0,364, p<0,05), гликированным гемоглобином (r=0,329, p 0,05). Установены 

корреляции лептина с показателями липидного спектра: положительная - с общим 

 

Рисунок 3. Содержание лептина в сыворотке крови у мужчин с СД 2 типа 

в зависимости от тяжести ХСН 

  

Примечание: н.д. – различия между подгруппами недостоверны 

Рисунок 4. Содержание лептина в сыворотке крови у женщин с СД 2 типа 

в зависимости от тяжести ХСН 
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Примечание: н.д. – различия между подгруппами недостоверны 

холестерином (r=0,316, p<0,05), триглицеридами (r=0,348, р<0,05),  холестерином-

ЛПНП (r=0,343, p<0,05), коэффициентом атерогенности (r=0,353, p<0,05) и 

отрицательная - с холестерином-ЛПВП (r= -0,370, p<0,05).  

У женщин также была выявлена положительная взаимосвязь лептина с ИМТ 

(r=0,346, p<0,05) и отношением ОТ/ОБ (r=0,351, p<0,05), концентрацией глюкозы 

(r=0,396, p<0,05) и гликированным гемоглобином (r=0,340, p<0,05). Отмечалась 

достоверная положительная корреляция этого адипокина с общим холестерином 

(r=0,324, p<0,05), триглицеридами (r=0,367, p<0,05), холестерином-ЛПНП 

(r=0,356, p<0,05), коэффициентом атерогенности (r=0,290, p<0,05). 

Таким образом, у больных СД 2 типа выявлено достоверное повышение 

резистина и лептина в сыворотке крови по сравнению с контрольными 

показателями. Уровень резистина значимо не отличался в зависимости от уровня 

гликированного гемоглобина, длительности СД 2 типа, ИМТ, стадии ХБП, 

наличия или отсутствия ИБС и тяжести ХСН. Установлена положительная 

взаимосвязь резистина с индексом инсулинорезистентности HOMA-IR.  

У обследованных установлена взаимосвязь лептина с ИМТ, отношением 

ОТ/ОБ, глюкозой, гликированным гемоглобином, а также с показателями 

липидного спектра, что может указывать на его роль в развитии атеросклероза у 

этих пациентов. 
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Мы изучили уровень остеопротегерина в сыворотке крови у всех больных СД 

2 типа. Отмечено достоверное его повышение у данных пациентов по сравнению 

с контрольной группой молодого возраста. Содержание этого гликопротеина 

практически не отличалось от его уровня в старшей контрольной группе (таблица 

22). Полученные данные, по-видимому, можно объяснить началом развития 

атеросклеротического процесса у лиц старше 45 лет. 

Таблица 22. Содержание остеопротегерина в сыворотке крови  

у больных СД 2 типа 

               Группы 

 

 

Показатели 

Контрольная 

группа 20-25лет 

n=20 

Контрольная 

группа 45-65лет 

n=20 

Больные СД 2 

типа 

n=60 

Остеопротегерин, 

пг/мл 

1,14±0,09 2,58±0,20 2,43±0,18 

р1<0,001 

р2>0,05 

Примечание: р1-достоверность различий с контрольной группой 20-25 лет; р2-

достоверность различий с контрольной группой 45-65 лет. 

В нашей работе не выявлено значимых отличий этого показателя в 

зависимости от пола (2,54±0,18пг/мл у мужчин и 2,48±0,13пг/мл у женщин,           

р>0,05). 

Концентрация остеопротегерина в сыворотке крови в зависимости от уровня 

гликированного гемоглобина у  больных СД 2 типа представлена в таблице 23. 

Как видно из таблицы 23, степень компенсации СД 2 типа на уровень 

остеопротегерина сыворотки крови влияния не имеет (р>0,05). 

Таблица 23. Содержание остеопротегерина в сыворотке крови 

у больных СД 2 типа в зависимости от уровня гликированного гемоглобина 

                Группы 

 

Показатели 

HbA1c<7% 

n=21 

HbA1c>7% 

n=39 

Остеопротегерин, пг/мл 2,38±0,22 2,46±0,24 

р>0,05 

Примечание: р-достоверность различий между группами 

Уровень этого гликопротеина не отличался в зависимости от   длительности 
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СД (2,34±0,21пг/мл при стаже СД 2 типа менее 5 лет и 2,37±0,14пг/мл при стаже 

СД более 5 лет, р>0,05). 

Проанализировав уровень остеопротегерина сыворотки крови в зависимости 

от ИМТ, нами было отмечено недостоверное повышение концентрации 

остеопротегерина с увеличением массы тела (таблица 24). 

Мы проанализировали содержание остеопротегерина в сыворотке крови у 

больных СД 2 типа в  зависимости от стадии ХБП (таблица 25). 

Таблица 24. Содержание остеопротегерина в сыворотке крови в 

зависимости от ИМТ у больных СД 2 типа 

              Группы 

 

Показатели 

Избыточный вес 

n =21 

Ожирение 

 I степени 

n =24 

Ожирение 

II-III степени 

n =15 

Остеопротегерин, 

пг/мл 

2,31±0,20 2,68±0,54 

р1>0,05 

3,31±1,63 

р1>0,05 

р2>0,05 

Примечание: р1-достоверность различий с группой пациентов, имеющих 

избыточную массу тела; р2-достоверность различий с группой пациентов, 

имеющих ожирение I степени 

Как видно из таблицы 25, у больных с ХБП 3 стадии отмечался достоверно 

более высокий уровень остеопротегерина, чем у обследованных с ХБП 1-2 стадии 

и пациентов без ХБП. 

Таблица 25. Уровень остеопротегерина в сыворотке крови  в зависимости от 

стадии ХБП у больных СД 2 типа 

                      Группы 

 

Показатели 

Больные СД 2 

типа без ХБП 

n=12 

Больные СД 2 

типа с ХБП 1-2 

стадии 

n=22 

Больные СД 2 

типа с ХБП 3 

стадии 

n=26 

Остеопротегерин, 

пг/мл 

2,18±1,05 2,12±0,76 

р1>0,05 

 

2,84±1,81 

р1<0,05 

р2 <0,05 

Примечание: р1-достоверность различий с группой больных СД 2 типа без 

ХБП; р2-достоверность различий с группой больных СД 2 типа с ХБП 1-2 стадии 
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Мы изучили уровень остеопротегерина сыворотки крови у больных СД  2 типа 

в зависимости от наличия или отсутствия ИБС. У пациентов без клинических 

проявлений ИБС концентрация этого гликопротеина составляла 2,46±0,23пмоль/л, 

у обследованных с наличием ИБС его уровень был 2,41±0,27 (р˃0,05). Таким 

образом, мы не выявили значимых отличий в концентрации остеопротегерина в 

этих подгруппах больных.  

При исследовании остеопротегерина в зависимости от ФК ХСН, его 

содержание достоверно не отличалось в исследуемых подгруппах больных 

(таблица 26), но максимальный уровень этого показателя отмечен при III ФК ХСН. 

Таблица 26. Концентрация остеопротегерина в сыворотке крови у больных 

СД 2 типа в зависимости от функционального класса ХСН 

           Группа 

 

Показатель 

I ФК ХСН 

n=20 

II ФК ХСН 

n=22 

III ФК ХСН 

n=18 

Остеопротегерин, 

пмоль/л   

2,39±0,21 2,09±0,21 

р1>0,05 

2,83±0,41 

р1>0,05 

р2>0,05 

Примечание: р1-достоверность различий с группой больных с I ФК ХСН; р2-

достоверность различий с группой больных со II ФК ХСН 

При корреляционном анализе выявлены положительные взаимосвязи 

остеопротегерина с общим холестерином (r= 0,304, p=0,018), холестерином-ЛПНП 

(r=0,269, p=0,038), коэффициентом атерогенности (r=0,285, p=0,027) и 

отрицательная корреляция с холестерином-ЛПВП (r= -0,262, p=0,043).  

Вероятно, остеопротегерин играет определенную роль в развитии атерогенной 

дислипидемии у больных СД 2 типа. 

При анализе с помощью множественной линейной регрессии нами была 

показана роль остеопротегерина как прогностического фактора развития 

инсулинорезистентности у больных СД 2 типа, наряду с такими предикторами как 

ИМТ, гликированный гемоглобин и резистин (таблица 27, рисунок 5). 
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Таблица 27. Результаты множественной линейной регрессии между уровнем 

остеопротегерина, ИМТ, резистина, гликированного гемоглобина и индексом 

инсулинорезистентности HOMA-IR у больных СД 2 типа 

Переменные в 

модели 

b Beta р R
2
 

Константа 6,05 -   

 

52,5% 

Остеопротегерин 1,32 0,40  <0,001 

ИМТ 0,30 0,34 0,001 

HbA1c 0,61 0,25 0,012 

Резистин 0,30 0,21 0,003 

Примечание: b – размерный коэффициент регрессии; Beta – 

стандартизированный коэффициент регрессии; R
2
-коэффициент детерминации 

модели; р-статистическая значимость предиктора в модели 

Рисунок 5. График зависимости выраженности инсулинорезистентности 

от концентрации остеопротегерина сыворотки крови у больных СД 2 типа 
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Мы изучили концентрацию NT-proBNP  в сыворотке крови у всех пациентов с 

СД 2 типа. 

У обследованных выявлено достоверное повышение этого маркера по 

сравнению с контрольными показателями. Полученные данные подтверждают 

значение NT-proBNP для диагностики ХСН у обследованных пациентов (таблица 

28). 

Таблица 28. Содержание NT-proBNP в сыворотке крови у больных  

СД 2 типа 

             Группы 

 

 

Показатель 

Контрольная 

группа 20-25лет 

n=20 

Контрольная 

группа 45-65лет 

n=20 

Больные СД 2 

типа 

n=60 

NT-proBNP, 

фмоль/мл 

1,55±0,18 3,54±0,63 6,65±0,46 

р1<0,001 

р2<0,001 

Примечание: р1-достоверность различий с контрольной группой 20-25 лет; р2-

достоверность различий с контрольной группой 45-65 лет. 

При анализе NT-proBNP в зависимости от пола отмечена более высокая его 

концентрация у женщин (7,32±0,68фмоль/мл) по сравнению с результатом у 

мужчин (6,16±0,62фмоль/мл), но достоверной значимости эти результаты не 

достигли, поэтому анализируя этот показатель, мы не делили группы по половому 

признаку.  

Нами не установлено достоверных отличий в концентрации NT-proBNP 

сыворотки крови у больных СД 2 типа в зависимости от длительности 

заболевания: у больных, страдающих СД 2 типа более 5 лет уровень этого 

показателя составлял 6,72±0,61фмоль/мл, при длительности заболевания менее 5 

лет концентрация NT-proBNP составила 6,57±0,71фмоль/мл (р>0,05).  

В нашем исследовании мы не выявили достоверно значимых отличий в уровне 

NT-proBNP сыворотки крови в зависимости от ИМТ: у больных с избыточной 
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массой тела его уровень составлял 6,48±0,8фмоль/мл; при ожирении Iстепени – 

7,05±0,79фмоль/мл; при ожирении II-III степени – 5,49±1,63фмоль/мл (р>0,05). 

Достоверных различий в содержании NT-proBNP в зависимости от уровня 

гликированного гемоглобина мы не выявили (р>0,05). 

При корреляционном анализе была выявлена отрицательная взаимосвязь NT-

proBNP с уровнем глюкозы крови (r= -0,306, p<0,05) (рисунок 6). 

Рисунок 6. Корреляционный анализ концентрации NT-proBNP и  

глюкозы крови у больных СД 2типа 

 

Нами не установлено статистически значимых отличий в содержании NT-

proBNP сыворотки крови в зависимости от наличия и стадии ХБП (р>0,05). 

У пациентов без ИБС уровень NT-proBNP составил 6,77±0,60 фмоль/мл, у 

больных в сочетании с ИБС 6,51±0,72фмоль/мл (р>0,05). 

Мы изучили содержание NT-proBNP в зависимости от функционального 

класса хронической сердечной недостаточности. Полученные результаты 

показали, что концентрация  NT-proBNP имела лишь тенденцию к повышению с 

увеличением ФК ХСН (таблица 29).  
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Таблица 29. Концентрация NT-proBNP в сыворотке крови у больных СД 2 

типа в зависимости от функционального класса ХСН 

           Группа 

 

Показатель 

I ФК ХСН 

n=20 

II ФК ХСН 

n=22 

III ФК ХСН 

n=18 

NT-proBNP, 

фмоль/л 

6,45±0,89 

 

6,59±0,75 

р1>0,05 

6,97±0,72 

р1>0,05 

р2>0,05 

Примечание: р1-достоверность различий с группой больных с I ФК ХСН; р2-

достоверность различий с группой больных со II ФК ХСН 

Мы провели множественный регрессионный анализ между дистанцией, 

проходимой больными при выполнении шестиминутного теста  и уровнем NT-

proBNP, лептина, резистина и остеопротегерина. В результате не было показано 

зависимости уровня исследуемых показателей от проходимого расстояния. 

Мы определили операционные характеристики (чувствительность и 

специфичность) теста на NT-proBNP у больных СД 2 типа. Результаты 

представлены в таблицах 30-33. 

Таблица 30. Диагностическая ценность NT-proBNP как маркера ХСН у 

больных СД 2 типа 

NT-

proBNP 

Контроль 

45-65лет 

n=20 

Больные 

СД 2 

типа 

n=60 

ОШ 

(95% 

ДИ) 

Cпеци-

фичность 

Чувстви-

тельность 

χ
2 

р 

Норма 15 11 13,36 

(4,01–

44,59) 

75% 81% 19,4 <0,001 

Выше 

нормы 

5 49 

 

Таблица 31. Прогностическая ценность NT-proBNP  у больных СД 2 типа и 

ХСН I и II ФК (по NYHA) 

NT-

proBNP 

IФК 

n=20 

IIФК 

n=22 

ОШ 

(95% 

ДИ) 

Cпеци-

фичность 

Чувстви-

тельность 

χ
2 

р 

Норма 4 4 1,12 

(0,24–

5,25) 

20% 82% 0,06 0,808 

Выше 

нормы 

16 18 
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Таблица 32. Прогностическая ценность NT-proBNP  у больных СД 2 типа и  

ХСН I и III ФК (по NYHA) 

NT-

proBNP 

IФК 

n=20 

IIIФК 

n=18 

ОШ 

(95% 

ДИ) 

Cпеци-

фичность 

Чувстви-

тельность 

χ
2 

р 

Норма 4 3 1,25 

(0,24–

6,54) 

20% 83% 0,02 0,877 

Выше 

нормы 

16 15 

 

Таблица 33. Прогностическая ценность NT-proBNP  у больных СД 2 типа и 

ХСН II и III ФК (по NYHA) 

NT-

proBNP 

IIФК 

n=22 

IIIФК 

n=18 

ОШ 

(95% 

ДИ) 

Cпеци-

фичность 

Чувстви-

тельность 

χ
2 

р 

Норма 4 3 1,11 

(0,21–

5,76) 

18% 83% 0,09 0,770 

Выше 

нормы 

18 15 

Примечание к таблицам 30-33: ОШ-отношение шансов; ДИ-доверительный 

интервал; χ
2 
–хи-квадрат 

Таким образом, результаты проведенного анализа показали достоверное 

повышение остеопротегерина в сыворотке крови у больных СД 2 типа по 

сравнению с контрольной группой в возрасте 20-25лет и недостоверные отличия с 

контролем в возрасте 45-65 лет. Мы не установили зависимости этого 

гликопротеина от уровня гликированного гемоглобина, длительности СД 2 типа, 

ИМТ, наличия или отсутствия ИБС и ФК ХСН. Была отмечена достоверно более 

высокая концентрация этого показателя у больных с ХБП 3 стадии по сравнению с 

данными обследованных без ХБП и ХБП 1-2 стадии. Установлены достоверные 

положительные взаимосвязи остеопротегерина с общим холестерином, 

холестерином-ЛПНП и коэффициентом атерогенности, а также отрицательная 

корреляция с холестерином-ЛПВП. Показано значение остеопротегерина как 

предиктора инсулинорезистентности у больных СД 2 типа. Полученные нами 

результаты указывают на определенную роль остеопротегерина в развитии 

дислипидемии и атеросклероза у больных СД 2 типа. 
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При изучении NT-proBNP нами выявлено достоверное его повышение у всех 

пациентов с СД 2 типа по сравнению с контрольными показателями, что 

подтверждает его значение для диагностики хронической сердечной 

недостаточности (специфичность 75%, чувствительность 81%). В нашей работе 

было показано недостоверное снижение этого маркера с нарастанием массы тела у 

пациентов с СД 2типа. Мы не выявили различий в содержании NT-proBNP в 

зависимости от уровня гликированного гемоглобина, длительности заболевания, 

стадии ХБП, наличия или отсутствия ИБС. Установлена отрицательная 

корреляция NT-proBNP  с уровнем глюкозы крови. Было отмечено некоторое 

повышение этого маркера с нарастанием тяжести ХСН, однако в нашем 

исследовании эти различия не достигли статистической значимости. Показана 

низкая специфичность теста на NT-proBNP у больных СД 2 типа в зависимости от 

ФК ХСН. Не было выявлено зависимости NT-proBNP от проходимой больными 

дистанции при выполнении теста шестиминутной ходьбы. 

 

3.4. Эхокардиографические показатели у больных СД 2 типа и 

хронической сердечной недостаточностью и их взаимосвязь  

с гормонально-метаболическими параметрами,  

остеопротегерином и NT-proBNP 

 

Всем больным была проведена эхокардиография. При анализе полученных 

данных выявлено, что ИММ ЛЖ, ТЗСЛЖд, ТЗСЛЖс, ТМЖПд, ТМЖПс, КДР, 

КСР, КДО, КСО у больных СД 2 типа были достоверно выше по сравнению с 

контролем молодого и старшего возраста  (р<0,001). 

ФВ у пациентов с СД 2 типа была снижена относительно контроля, однако 

составляла более 50%.  

Таким образом, у больных СД 2 типа выявлена гипертрофия миокарда ЛЖ при 

сохраненной его сократительной способности. 

 Результаты эхокардиографического обследования представлены в таблице 34. 

 



71 
 

Таблица 34. Показатели эхокардиографического обследования у больных 

СД 2 типа 

                   Группы 

 

 

Показатели 

Контрольная 

группа 20-25лет 

n=20 

Контрольная 

группа 45-65лет 

n=20 

Больные СД 2 типа 

n=60 

ТМЖПд,мм 9,70±0,15 10,22±0,41 

 

12,23±0,31 

р1<0,001 

р2=0,001 

ТМЖПс, мм 13,35±0,30 14,75±0,40 

 

17,17±0,33 

р1<0,001 

р2<0,001 

ТЗСЛЖд, мм 8,80±0,16 8,48±0,25 

 

10,60±0,21 

р1<0,001 

р2<0,001 

ТЗСЛЖс, мм 13,85±0,33 14,23±0,27 

 

15,92±0,36 

р1<0,001 

р2<0,05 

КДР, мм 47,25±1,04 47,08±0,77 

 

50,45±0,52 

р1<0,05 

р2=0,001 

КСР, мм 29,75±0,81 26,94±0,43 

 

34,18±0,58 

р1<0,001 

р2<0,001 

КДО, мл 106,95±5,71 109,06±4,11 

 

124,30±2,02 

р1=0,001 

р2<0,05 

КСО, мл 35,35±2,32 28,54±1,25 

 

42,93±1,32 

р1<0,05 

р2<0,001 

ИММ ЛЖ, г/м
2
 80,78±2,28 82,13±2,66 

 

135,53±5,21 

р1<0,001 

р2<0,001 

ФВ, % 66,30±1,57 73,02±1,40 

 

64,95±1,11 

р1<0,05 

р2<0,001 

Примечание: р1-достоверность различий с контрольной группой 20-25 лет; р2-

достоверность различий с контрольной группой 45-65 лет. 

На основании полученных эхокардиографических данных был рассчитан 

индекс гипертрофии и определен тип геометрии миокарда ЛЖ у больных СД 2 

типа. Концентрическая гипертрофия ЛЖ выявлена у 27 больных, эксцентрическая 
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гипертрофия ЛЖ наблюдалась также у 27 обследованных, у 6 человек была 

определена нормальная геометрия миокарда ЛЖ (рисунок 6). 

Нормальная геометрия ЛЖ была характерна для пациентов с длительностью 

СД 2 типа менее 1 года, больные получали сахароснижающую терапию 

метформином и были компенсированы по сахарному диабету; наблюдалась 

артериальная гипертензия 1 степени, по поводу которой пациенты получали 

постоянную антигипертензивную терапию. Обследованные из этой подгруппы не 

имели клинических проявлений ИБС, однако была выявлена ХСН I ФК. 

 

Рисунок 7. Процентное распределение больных СД 2 типа в зависимости 

от типа геометрии  ЛЖ 

 

Мы проанализировали показатели диастолической функции ЛЖ у больных СД 

2 типа. Анализ трансмитрального потока показал, что во всей группе больных 

максимальная скорость раннего Е (0,75±0,02м/с) и позднего А (0,95±0,02м/с) 

наполнения достоверно отличались от аналогичных показателей в группах 
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контроля (р<0,001). Снижение волны быстрого наполнения трансмитрального 

потока (Е) и повышение волны медленного наполнения трансмитрального 

кровотока (А) привело к снижению соотношения пиков скоростей раннего 

диастолического наполнения и систолы предсердий (Е/А) у больных (0,78±0,03) 

по сравнению с контрольными показателями (р˂0,001). 

Выявлено повышение времени изоволюмического расслабления (IVRT) и 

времени падения скорости раннего диастолического потока (DT). Полученные 

изменения свидетельствуют о наличии диастолической дисфункции у больных СД 

2 типа (таблица 35). 

Таблица 35. Показатели диастолической функции у  больных СД 2 типа 

            Группы 

 

Показатели 

Контрольная 

группа 20-25лет 

n=20 

Контрольная 

группа 45-65лет 

n=20 

Больные СД 2 

типа n=60 

Е/А 1,68±0,07 1,22±0,03 0,78±0,03 

р1˂0,05 

р2˂0,05 

IVRT, мс 70,77±1,55 73,56±1,35 91,07±1,53 

р1˂0,05 

р2˂0,05 

DT, мс 199,78±4,87 196,87±0,87 222,02±4,20 

р1˂0,05 

р2˂0,05 

Примечание: р1-достоверность различий с контрольной группой 20-25 лет; р2-

достоверность различий с контрольной группой 45-65 лет. 

Мы проанализировали взаимосвязь между эхокардиографическими 

показателями и исследуемыми гормонально-метаболическими параметрами, 

остеопротегерином и NT-proBNP. При корреляционном анализе выявлена 

положительная взаимосвязь остеопротегерина с ТЗСЛЖ в диастолу (r=0,366; 

p=0,004) и ТМЖП в диастолу (r=0,504; p<0,05), а также лептина с ТЗСЛЖ в 

диастолу (r=0,650; p=0,004). Выявленные данные свидетельствуют о возможном 

участии лептина и остеопротегерина в ремоделировании миокарда ЛЖ. 
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Выявлена отрицательная взаимосвязь NT-proBNP с ФВ ЛЖ (r= -0,607, 

p=0,000).  

Мы не установили достоверно значимой взаимосвязи между резистином, 

лептином, остеопротегерином, NT-proBNP и показателями диастолической 

функции ЛЖ.  

В таблице 36 представлены результаты данных эхокардиографического 

обследования пациентов в зависимости от функционального класса ХСН. 

Как видно из таблицы 36, по мере нарастания ФК ХСН происходит увеличение 

ТМЖП и ТЗСЛЖ в диастолу и в систолу, ИММ ЛЖ. Эти изменения подтверждают 

роль гипертрофии миокарда ЛЖ и, соответственно, повышения жесткости 

миокарда ЛЖ в патогенезе развития ХСН при СД 2 типа. 

У больных СД 2 типа выраженность ХСН не определяется нарушением 

систолической функции, так как была выявлена лишь тенденция к снижению ФВ 

ЛЖ с нарастанием тяжести ХСН (р˃0,05). 

Мы исследовали взаимосвязь между резистином, лептином, 

остеопротегерином и NT-proBNP и параметрами диастолической функции ЛЖ. 

Были установлены корреляции лептина и остеопротегерина с Е/А лишь у больных 

с ХСН III ФК.    

Мы изучили эхокардиографические показатели у больных СД 2 типа в 

зависимости от наличия или отсутствия ИБС, разделив пациентов на 2 группы:  

1) Больные СД 2 типа без ИБС (n=24);  

2) Больные СД 2 типа и ИБС (n=36) (таблица 37). 

Как видно из таблицы 37 у больных СД 2 типа в сочетании с ИБС наблюдалось 

значимое утолщение ТМЖП и в диастолу и в систолу, ТЗСЛЖ в диастолу, 

увеличение ИММ ЛЖ, диаметра ЛП и ПЖО по сравнению с пациентами без ИБС.  

При изучении диастолической функции в этих группах больных установлено 

значимое повышение времени падения скорости раннего диастолического потока 

(DT) у обследованных с СД 2 типа в сочетании с ИБС (206,40±6,49мс) по 

сравнению с пациентами без ИБС (195,61±4,63мс) (р˂0,05). 
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Таблица 36. Эхокардиографические показатели у больных СД 2типа в 

зависимости от ФК ХСН 

           Группы 

Показатели 

I ФК ХСН 

n=20 

II ФК ХСН 

n=22 

III ФК ХСН 

n=18 

ТМЖПд,мм 11,18±0,50 12,27±0,46 

р1˂0,05 

13,05±0,56 

р1˂0,05 

р2˃0,05 

ТМЖПс, мм 16,12±0,30 17,32±0,56 

р1˃0,05 

17,86±0,52 

р1˂0,05 

р2˃0,05 

ТЗСЛЖд, мм 9,94±0,41 10,55±0,25 

р1˃0,05 

11,19±0,40 

р1˂0,05 

р2˃0,05 

ТЗСЛЖс, мм 15,29±0,59 15,77±0,67 

р1˃0,05 

16,57±0,56 

р1˃0,05 

р2˃0,05 

КДР, мм 50,12±1,12 50,82±0,63 

р1˃0,05 

50,19±1,02 

р1˃0,05 

р2˃0,05 

КСР, мм 32,94±0,84 34,55±0,90 

р1˃0,05 

35,05±1,22 

р1˃0,05 

р2˃0,05 

КДО, мл 124,94±4,56 126,09±2,63 

р1˃0,05 

117,95±4,69 

р1˃0,05 

р2˃0,05 

КСО, мл 40,35±1,88 43,36±2,65 

р1˃0,05 

45,67±2,72 

р1˃0,05 

р2˃0,05 

ИММ ЛЖ, г/м
2
 119,44±5,99 127,23±4,97 

р1˃0,05 

157,26±11,85 

р1˂0,05 

р2˃0,05 

ФВ, % 63,00±1,50 64,05±1,97 

р1˃0,05 

59,81±2,55 

р1˃0,05 

р2˃0,05 

ЛП,мм 37,86±0,95 44,01±1,15 

р1˂0,05 

46,13±0,67 

р1˂0,05 

р2˂0,05 

ПЖ, мм 27,76±1,38 28,82±1,03 

р1˃0,05 

29,14±1,04 

р1˃0,05 

р2˃0,05 

 Примечание: р1-достоверность различий с группой больных с I ФК ХСН; р2-

достоверность различий с группой больных со II ФК ХСН 



76 
 

Таблица 37. Эхокардиографические показатели у больных СД 2 типа в 

зависимости от наличия или отсутствия ИБС 

                    Группа 

 

Показатель 

Больные СД 2 типа 

без признаков ИБС 

n=24 

Больные СД 2 типа и 

наличием ИБС 

n=36 

ТМЖПд,мм 11,68±0,41 12,90±0,44 

р˂0,05 

ТМЖПс, мм 16,23±0,47 18,24±0,40 

р˂0,05 

ТЗСЛЖд, мм 10,10±0,26 11,21±0,32 

р˂0,05 

ТЗСЛЖс, мм 15,45±0,38 16,55±0,62 

р˃0,05 

КДР, мм 50,13±0,58 50,48±0,74 

р˃0,05 

КСР, мм 32,94±0,64 33,41±0,90 

р˃0,05 

КДО, мл 121,45±3,26 122,31±4,05 

р˃0,05 

КСО, мл 43,16±1,72 46,90±3,32 

р˃0,05 

ИММ ЛЖ, г/м
2
 118,05±3,57 144,02±8,07 

р˂0,05 

ФВ, % 64,06±1,09 61,83±2,02 

р˃0,05 

ЛП, мм 41,61±1,08 45,10±1,05 

р˂0,05 

ПЖО 0,83±0,02 0,90±0,02 

р˂0,05 

ИГМ 0,44±0,01 0,48±0,02 

р˂0,05 

 Примечание: р – достоверность различий между группами больных 

 

При анализе степени артериальной гипертензии в этих группах больных было 

отмечено, что у пациентов с СД 2 типа без клинических проявлений ИБС значимо 

чаще наблюдалась АГ 1-ой и 2-ой степени, тогда как для больных СД 2 типа и АГ 

в сочетании с ИБС значимо чаще встречается АГ 2-ой и 3-ей степени (χ2=15,01; 

р˂0,001) (рисунок 8,9). 

При анализе типа геометрии миокарда ЛЖ у больных СД 2 типа в зависимости 
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от наличия или отсутствия ИБС установлено, что в этих подгруппах 

обследованных эксцентрическая и концентрическая гипертрофия миокарда ЛЖ 

встречается примерно с одинаковой частотой (χ2=2,97; р˃0,05) (рисунок 10). 

Рисунок 8. Распределение больных СД 2 типа без ИБС в зависимости от 

степени АГ 

 

 

Рисунок 9. Распределение больных СД 2 типа в сочетании с ИБС в 

зависимости от степени АГ 

 

 

 

Больные СД 2 типа без ИБС 

АГ 1 степени 

АГ 2 степени 

АГ 3 степени 

Больные СД 2 типа и ИБС 

АГ 1 степени 

АГ 2 степени 

АГ 3 степени 
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Рисунок 10. Распределение больных СД 2 типа по типу геометрии 

миокарда ЛЖ в зависимости от наличия или отсутствия ИБС 

 

При исследовании комплекса интима-медиа сонных артерий во всей группе 

больных наблюдалось достоверное повышение толщины КИМ у пациентов с СД 2 

типа по сравнению с контрольными показателями (таблица 38). 

Таблица 38. Толщина комплекса интима-медиа у больных СД 2 типа 

           Группа 

 

 

Показатель 

Контрольная 

группа 20-

25лет 

n=20 

Контрольная 

группа 45-65лет 

n=20 

Больные СД 2 типа 

n=60 

Толщина 

комплекса интима-

медиа, мм 

0,39±0,01 0,72±0,04 

р1˂0,001 

 

1,43±0,08 

р1˂0,001 

р2˂0,001 

Примечание: Примечание: р1-достоверность различий с контрольной группой 

20-25лет; р2-достоверность различий с контрольной группой 45-65лет. 

Значимое увеличение этого показателя наблюдалось в группе больных СД 2 

типа в сочетании с ИБС (1,59±0,11мм) по сравнению с пациентами без признаков 

ИБС (1,27±0,10мм) (р˂0,05). 
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При корреляционном анализе была выявлена взаимосвязь между толщиной 

КИМ и уровнем лептина у мужчин (r=0,319, p=0,013). При проведении 

множественного линейного регрессионного анализа установлено значение 

повышения уровня лептина как потенциального фактора увеличения толщины 

КИМ сонных артерий у мужчин с СД 2 типа (рисунок 11). 

Рисунок 11. Результаты множественного регрессионного анализа: 

зависимость толщины КИМ сонных артерий от уровня лептина сыворотки 

крови у мужчин с СД 2 типа 

 

 

Примечание к рисунку 11: b-размерный коэффициент регрессии; Beta-

стандартизированный коэффициент регрессии; R
2
-коэффициент детерминации 

модели; p-статистическая значимость предиктора в модели 

В нашей работе установлена положительная взаимосвязь остеопротегерина с 

толщиной КИМ сонных артерий (r=0,272; p=0,001). 

Мы проанализировали уровень остеопротегерина сыворотки крови у больных 

с разной выраженностью атеросклеротического процесса, разделив пациентов на 
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3 группы: 1) КИМ 0,9-1,2 мм; 2) КИМ 1,3мм и более без атеросклеротической 

бляшки; 3) КИМ более 1,3мм, атеросклеротическая бляшка со стенозом. В 

результате выявлено, что уровень остеопротегерина у обследованных из 3-ей 

группы был значимо выше по сравнению с его уровнем у больных из 1-ой группы 

(таблица 39). 

Таблица 39. Содержание остеопротегерина сыворотки крови у больных СД  

2 типа в зависимости от выраженности атеросклеротического процесса 

            Группы 

 

 

Показатели 

КИМ 0,9-

1,2мм 

n=25 

КИМ более 1,3мм, 

отсутствие 

атеросклеротической 

бляшки 

n=21 

КИМ более 1,3мм,  

атеросклеротическая 

бляшка со стенозом 

 

n=14 

Остеопротегерин, 

пг/мл 

2,12±0,20 2,26±0,16 

р1˃0,05 

3,86±0,94 

р1<0,05 

р2>0,05 

  Примечание: р1-достоверность различий с группой больных с толщиной 

КИМ 0,9-1,3мм; р2-достоверность различий с группой больных с толщиной КИМ 

более 1,3мм и отсутствием бляшки 

Таким образом, учитывая ранее описанную взаимосвязь остеопротегерина и 

лептина с показателями липидного спектра и толщиной КИМ, можно говорить о 

возможном их участии в развитии атерогенной дислипидемии и атеросклероза у 

больных СД 2 типа. 
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

 

Итоги выполненного исследования. Cахарный диабет – одно из самых 

раcпространенных заболеваний XXI века. Заболеваемоcть и cмертноcть больных 

cахарным диабетом во вcем мире ежегодно увеличиваются. Ведущими причинами 

летального иcхода являются ишемичеcкая болезнь сердца, артериальная 

гипертензия и хроническая сердечная недостаточность. СД 2 типа является 

независимым от возраста, АГ, ИБС, ожирения, дислипидемии предиктором 

развития ХСН [Cleland J., 2001; De Groot P., 2004]. 

Наиболее объективной представляется точка зрения о сочетанном воздействии 

на миокард мeтаболических и ишeмических факторов. Комплeксное воздeйствие 

гипeргликeмии, инсулинорeзистентности, ишeмии миокарда и артeриальной 

гипeртензии получило название «кардиотоксической триады», которую 

дополняют процессы нарушенной адаптации сердечной мышцы к повреждению и 

гипоксии, атеросклероз и микроангиопатии [Bell D.S.H., 2004]. 

Высокий уровень сердечно-сосудистой смертности у больных СД 2типа 

связывают в первую очередь с ускоренным развитием атеросклероза крупных 

эпикардиальных коронарных артерий сердца. Диабетическая дислипидемия 

способствует формированию в интиме коронарных сосудов большого количества 

легко разрывающихся атеросклеротических бляшек [Александров А.А., 

Бондаренко И.З. и соавт., 2005]. 

 Симптоматика ХСН у больных диабетом в целом не отличается от таковой у 

лиц без СД, но поскольку на ее развитие влияет масса факторов (лечение СД, 

липидный профиль, особенности обмена и т.п.), темпы поражения сердца могут 

отличаться для разных больных. Даже при наличии систолической дисфункции у 

многих пациентов с СД отсутствуют классические жалобы, характерные для ХСН. 

Напротив, у части больных физическая нагрузка может вызывать одышку из-за 

детренированности или ожирения. 

Наиболее ранним признаком поражения сердца является диастолическая 

дисфункция. Вначале изменения в миокарде носят адаптивный характер. Ранняя 
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стадия полностью обратима и изменения кардиомиоцитов можно выявить только 

на уровне органелл, а нарушение функции – специальными 

высокочувствительными методами. Конечным результатом воздействия на сердце 

метаболических факторов является фиброз и развитие функциональной 

неполноценности миокарда, которое вначале проявляется нарушением процессов 

расслабления миокарда ЛЖ (т.е. диастолической дисфункцией), а затем и 

присоединением систолической дисфункции [Эттингер О.А., 2012]. 

Раннее выявление ХСН представляется весьма актуальной задачей, так как 

диагностика ХСН на стадии обратимых изменений (ХСН I ФК) может 

предотвратить развитие сердечно-сосудистых осложнений, сократить 

инвалидизацию и смертность у больных СД 2 типа [Щукин Ю.В., Рябов А.Е., 

2007; Дементьев В.Е., 2010; Кудинова С.П., 2009]. 

Цель нашего исследования – определить роль резистина, лептина и 

остеопротегерина в развитии атеросклероза и сердечно-сосудистого 

ремоделирования у больных сахарным диабетом 2 типа и оценить возможность 

использования NT-proBNP для диагностики хронической сердечной 

недостаточности у пациентов с СД 2 типа. 

В основу работы положены результаты обследования 100 человек, 60 из 

которых составили больные сахарным диабетом 2 типа. Было сформировано две 

контрольные группы: 1) 20 практически здоровых человек в возрасте от 20 до 25 

лет (средний возраст 21,5±0,11 лет), из них 10 женщин и 10 мужчин; 2) 20 

практически здоровых человек в возрасте от 45 до 65 лет (средний возраст 

54,65±0,78 лет), из них 10 женщин и 10 мужчин.  

При исследовании липидного обмена у обследованных пациентов 

наблюдалось достоверное повышение общего холестерина, холестерина-ЛПНП, 

триглицеридов, коэффициента атерогенности и снижение холестерина-ЛПВП у 

больных СД  2 типа по сравнению с обеими контрольными группами (р<0,001). 

Данные изменения жирового обмена носят атерогенный характер. Роль 

дислипидемии как ведущего фактора атеросклероза известна уже давно и 
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доказана как в экспериментальных, так и в масштабных клинических 

исследованиях. По данным литературы повышение уровней холестерина-ЛПНП и 

триглицеридов, а также снижение уровня холестерина-ЛПВП являются 

причинами формирования атеросклероза при СД  2 типа [Джанашия П.Х., 2008; 

Мирина Е.Ю., 2011]. Всем пациентам мы проводили исследование толщины КИМ 

сонных артерий. Было обнаружено достоверное повышение данного показателя у 

больных СД 2 типа по сравнению с показателями обеих групп контроля (р<0,001). 

Полученные результаты свидетельствуют о наличии атеросклероза у этих лиц. 

В нашем исследовании среди 60 обследованных у большинства выявлено 

увеличение ИМТ более 30 кг/м
2
, ОТ более 94 см у мужчин и более 80 см у 

женщин, что свидетельствует о наличии у них висцерального ожирения. Именно 

висцеральный тип распределения жировой ткани является фактором риска 

возникновения сердечно-сосудистых заболеваний и ухудшает их прогноз [Galassi 

A., 2006]. Жировая ткань является эндокринным органом и синтезирует 

различные гормоны – адипокины [Шварц В., 2009]. Их роль в развитии 

атеросклероза и сердечно-сосудистой патологии в настоящий момент активно 

обсуждается. 

При анализе содержания адипокинов (лептина и резистина) у пациентов с СД 

2 типа нами было выявлено достоверное повышение лептина у обследованных 

мужчин и женщин с СД 2 типа по сравнению с обеими группами контроля 

(р<0,001). Полученные данные согласуются с результатами Coimbra S., Brandão 

Proença J., Santos-Silva A. et al. (2014), которые отмечают повышение уровня 

лептина при СД 2 типа, что, вероятно, связано с ожирением у обследованных 

пациентов. Уровень лептина достоверно повышался при увеличении степени 

ожирения, как у мужчин, так и у женщин (р<0,001), достигая максимальных 

значений при II-III степени ожирения. При корреляционном анализе выявлена 

положительная взаимосвязь лептина с ИМТ и отношением ОТ/ОБ как у мужчин 

(r=0,340 и r=0,343 соответственно, р˂0,05), так и у женщин (r=0,346 и r=0,351 

соответственно, р˂0,05). Эти данные свидетельствуют о том, что уровень лептина 
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зависит от количества жировой ткани, что согласуется с результатами Magni P. et 

al. (2005), где также была обнаружена связь лептина с ИМТ и процентным 

содержанием жира в организме.  

В исследованиях зарубежных авторов имеются указания на проатерогенный 

эффект лептина [Friedman M. et al., 1998; Cock T.A. et al., 2003]. Установлено, что 

лептин стимулирует секрецию липопротеинлипазы [Maingrette F. Et al., 2003], 

увеличивает накопление пенистыми клетками холестерина [Li L., 2005; O`Rourhe 

L. Et al., 2002]. В работе Rainwater D.L. et al. выявлена обратная зависимость 

между уровнем лептина и концентрацией холестерина-ЛПВП. Доказано, что под 

действием лептина в стенке сосудов увеличивается производство свободных 

радикалов кислорода и усиливается перекисное окисление липидов [Beltowski J. 

Et al., 2003; Yamagishi S.J., 2001]. В нашем исследовании установлена достоверная 

положительная корреляция лептина с показателями липидного обмена: 

холестерином (у мужчин r=0,316, у женщин r=0,324, p˂0,05), триглицеридами (у 

мужчин r=0,348, у женщин r=0,367, p˂0,05),  холестерином-ЛПНП (у мужчин 

r=0,343, у женщин r=0,356, p˂0,05), коэффициентом атерогенности (у мужчин 

r=0,353, у женщин r=0,290,  p˂0,05) и отрицательная корреляция с холестерином-

ЛПВП у мужчин с СД 2 типа (r= -0,370, p˂0.05). В связи с этим можно 

предположить, что данный адипокин участвует в регуляции обмена липидов и 

играет определенную роль в развитии атеросклероза у лиц с СД 2 типа. 

Уровень резистина у мужчин и женщин с СД 2 типа был достоверно выше по     

сравнению с обеими контрольными группами (р<0,001), что согласуется с 

данными исследования Cherneva R.V. et al. (2013), в котором было показано, что 

уровень резистина выше у пациентов с сахарным диабетом 2 типа. Существуют 

противоречивые данные о возможности использования этого адипокина в 

качестве маркера сердечной недостаточности. Некоторые авторы указывают на 

прогностическую значимость резистина  для выявлении новых случаев ХСН 

[David S. Frankel et al., 2009; Butler J. et al., 2014]. В нашей работе не выявлено 

взаимосвязи между уровнем резистина и тяжестью ХСН или 
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эхокардиографическими показателями. Подобные результаты были показаны в 

работе Wei-Hsian Yin et al. (2012). Авторы указывают на отсутствие ассоциации 

между резистином и прогрессированием ХСН.  

В литературе активно обсуждается роль остеопротегерина в развитии 

сердечно-сосудистой патологии, в том числе и при сахарном диабете. Так, по 

данным  Maser R.E., Lenhard M.J., Sneider M.B. et al. (2014) остеопротегерин 

может быть маркером кальцификации коронарных артерий у лиц с сахарным 

диабетом 2 типа.  

В нашем исследовании содержание остеопротегерина у больных СД 2 типа 

было достоверно выше по сравнению с младшей контрольной группой (р<0,05). 

Не было выявлено различий его концентрации в зависимости от степени 

ожирения или длительности СД. В работе Вербового А.Ф., Шароновой Л.А., 

Капишникова А.В., Демидовой Д.В. (2013)  показано повышение уровня 

остеопротегерина у женщин СД 2 типа, независящее от степени ожирения и 

длительности заболевания. Полученные результаты совпадают с данными работы 

Shuichi J.et al. (2002), в которой не было показано взаимосвязи между 

повышенным уровнем остеопротегерина и ИМТ, а также наличием и степенью 

АГ. Противоположные результаты были получены учеными Ana M.Blázquez-

Medela et al. (2012), которые выявили зависимость между остеопротегерином и 

весом, уровнем систолического и диастолического давления, а также 

гипертрофией ЛЖ у пациентов с СД  типа и АГ. 

  В нашей работе при корреляционном анализе выявлены положительные 

взаимосвязи остеопротегерина с общим холестерином (r= 0,304, p=0,018), 

холестерином-ЛПНП (r=0,269, p=0,038), коэффициентом атерогенности (r=0,285, 

p=0,027) и отрицательная корреляция с холестерином-ЛПВП (r= -0,262, p=0,043). 

Полученные данные согласуются с результатами Ярославцевой М.В., Ульяновой 

И.Н., Галстян Г.Р. и соавт. (2009), которые в своем исследовании обнаружили 

положительную связь остеопротегерина с показателями липидного  обмена 

(общим холестерином и триглицеридами) у пациентов с СД 2типа. Guzel S. et al. 
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(2012), обследуя пациентов с СД 2 типа и безболевой ишемией миокарда, также 

обнаружили положительные взаимосвязи остеопротегерина с общим 

холестерином и триглицеридами.  

Установлена положительная взаимосвязь между уровнем остеопротегерина и 

толщиной КИМ (r=0,435, p<0,05). Подобные результаты были получены Ishiyama 

et al. (2013), которые при обследовании пациентов с СД 2 типа обнаружили 

достоверную положительную корреляцию между уровнем остеопротегерина и 

толщиной КИМ сонных артерий. 

Нами обнаружено, что уровень остеопротегерина был значимо выше в группе 

больных со значением КИМ более 1,3мм и наличием стенозирующей 

атеросклеротической бляшки (р<0,05). Kiechle S. et al. (2003) показали 

достоверную корреляцию между уровнем остеопротегерина и тяжестью 

атеросклеротического поражения. Кроме того, авторами была показана роль этого 

гликопротеина как независимого предиктора прогрессирования атеросклероза и 

манифестации кардиоваскулярных событий. В нашей работе установлена 

положительная взаимосвязь остеопротегерина с ТЗСЛЖ в диастолу (r=0,366; 

p=0,004) и ТМЖП в диастолу (r=0,504; p<0,05) 

Учитывая полученные данные можно предположить, что остеопротегерин 

играет важную роль в нарушении липидного обмена и участвует в сердечно-

сосудистом ремоделировании.  В связи с этим остеопротегерин может 

рассматриваться как фактор риска развития атеросклероза при СД 2 типа и, как 

следствие, маркер возникновения сердечно-сосудистой патологии. 

В последнее время проводятся исследования, направленные на изучение роли 

натрийуретических пептидов при ХСН. Лабораторное определение 

натрийуретических пептидов было включено Европейским обществом 

кардиологов в перечень обследований больных ХСН [John J.V. et al., 2012]. 

В данной работе мы определяли содержание NT-proBNP у всех обследованных 

лиц. Было обнаружено достоверное повышение концентрации NT-proBNP  у 

больных СД 2 типа по сравнению с контрольными показателями (р<0,001). 

Данный показатель значимо не различался в зависимости от функционального 
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класса ХСН (р>0,05). В исследовании Hamano K.et al. (2010) при обследовании 

пациентов с СД 2 типа без ИБС и ХСН также было показано значительное 

увеличение концентрации NT-proBNP. При этом увеличение концентрации NT-

proBNP в крови у больных СД 2 типа при наличии сердечно-сосудистых 

заболеваний свидетельствует о более высокой вероятности развития ХСН, 

инфаркта миокарда и летальных исходов. В нашем исследовании при 

корреляционном анализе выявлена отрицательная взаимосвязь NT-proBNP с ФВ 

ЛЖ (r=-0,607, p=0,000). Полученные результаты согласуются с данными ряда 

авторов. Так Сuriati M.N. et al. (2013) выявили увеличение NT-proBNP при 

снижении ФВ ЛЖ. В отечественном исследовании также была отмечена 

отрицательная достоверная корреляция NT-proBNP с ФВ [Ребров А.П. и др., 2010]. 

Мы не выявили достоверно значимых различий уровня NT-proBNP у больных СД 

2 типа в зависимости от уровня гликированного гемоглобина и длительности СД. 

Бондарь И.А. и соавт. (2013) в своей работе продемонстрировали аналогичные 

результаты.  Однако в нашем исследовании была обнаружена отрицательная 

корреляция NT-proBNP с глюкозой крови (r= -0,306, р<0,05). По-видимому, 

именно поэтому у больных сахарным диабетом 2 типа нет четкого изменения 

этого показателя в зависимости от тяжести ХСН, как это имеет место у больных 

без нарушения углеводного обмена. 

Для оценки состояния сердца всем пациентам мы проводили 

эхокардиографию. При анализе полученных данных обнаружено, что ИММ ЛЖ, 

ТЗСЛЖд, ТЗСЛЖс, ТМЖПд, ТМЖПс, КДР, КСР, КДО, КСО у больных СД 2 типа 

были достоверно выше по сравнению с контролем молодого и старшего возраста  

(р˂0,001). Таким образом, у всех обследованных была диагностирована ГЛЖ. 

Ассоциация ГЛЖ с развитием ХСН не вызывает сомнений. Однако известно, что 

ГЛЖ не только предшествует развитию ХСН, но и формируется параллельно 

[Douglas P.S., Kats S.E., Weinberg E.O. et al., 1998; Shibata K., Yatera Y., Furuno Y. et 

al., 2010] или даже является следствием этого заболевания [Kannel W.B., Gordon 

T., Offut D., 1969]. Формирование гипертрофии миокарда при СД 2 типа 

опосредуется несколькими факторами: во-первых, наличием артериальной 



88 
 

гипертензии у всех обследованных; во-вторых, вследствие высокого содержания 

конечных продуктов гликирования, которые накапливаются в стенке сосуда, 

нарушая структуру экстрацеллюлярного матрикса и способствуя отложению 

коллагена в ткани сердца; в-третьих, инсулинорезистентностью и компенсаторной 

гиперинсулинемией, способствующими увеличению ММЛЖ; и, наконец, резистин 

и лептин прямо индуцируют гипертрофию кардиомиоцита in vitro, повышенный 

уровень лептина связан с формированием гипертрофии ЛЖ у лиц с ожирением 

[Соломонова Е.С., Вербовой А.Ф., 2012; Boudina S. et al., 2010].  

У пациентов с СД 2 типа отмечено снижение ФВ относительно старшей 

контрольной группы (р<0,001), однако ФВ составляла более 50%. Таким образом, 

можно сделать вывод, что у больных СД 2 типа имеется гипертрофия миокарда 

ЛЖ при сохраненной его сократительной способности.  

При анализе типа геометрии ЛЖ выявлено, что нормальная геометрия ЛЖ 

была у 6 человек, концентрическая гипертрофия ЛЖ – у 27 больных, 

эксцентрическая гипертрофия ЛЖ – также у 27 обследованных. Таким образом, у 

большинства пациентов с СД 2типа наблюдается ГЛЖ, причем эксцентрическая и 

концентрическая гипертрофия ЛЖ наблюдались с одинаковой частотой. К 

аналогичным результатам приходят и зарубежные авторы. Так, и исследовании 

Strong Heart Study было показано значимое увеличение ММЛЖ и толщины стенок 

ЛЖ у лиц с СД 2 типа, независимо от пола и наличия АГ [Devereux R.B. et al., 

2000; Palmery V., 2001]. На тип геометрии левого желудочка могут влиять 

различные факторы. Среди них важное значение имеют АГ, ожирение, нарушение 

функции почек. Считается, что при наличии АГ чаще встречается 

концентрическая ГЛЖ [Райдинг Э., 2010; Ройтберг Г.Е., Струтынский А.В., 2007], 

а ожирение вызывает развитие преимущественно эксцентрической ГЛЖ [Vakili В. 

et al., 2003]. Однако в зарубежной литературе стали появляться данные о том, что 

концентрическая ГЛЖ также часто встречается у пациентов с ожирением даже 

при отсутствии АГ [Peterson L.R. et al., 2004, Rider O.J. et al., 2009]. При ожирении 

и АГ возможно развитие и смешанного варианта (эксцентрической-

концентрической) гипертрофии ЛЖ. Изменения миокарда при ожирении 
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позволяют объяснить повышенный риск развития сердечной недостаточности 

независимо от наличия АГ [Крюков Н.Н, Качковский М.А., 2002]. 

В формирование ГЛЖ свой вклад вносит и диабетическая нефропатия, причем 

уже на стадии микроальбуминурии. Микроальбуминурия является фактором 

риска развития ГЛЖ у больных СД 2 типа [Бондарь И.А., Климонтов В.В., 2004]. 

У наших пациентов при исследовании функции почек обнаружено достоверное 

повышение уровня креатинина и снижение СКФ по сравнению с группами 

контроля (р<0,001), а также увеличение микроабуминурии (р<0,001). По 

современным представлениям, значение МАУ выходит далеко за рамки 

диагностического и прогностического признака патологии почек при СД. 

Повышение экскреции альбумина рассматривается в качестве маркера 

повышенной проницаемости эндотелия и системного повреждения сосудистого 

русла [Шестакова М.В., Викулова О.К., 2013]. Снижение СКФ и развитие ХБП 

ассоциируются с высокой частотой сердечно-сосудистых осложнений и 

значительным повышением риска смертности [Foley R.N., Murray A.M., Li S.et al., 

2005; Tonelli M., Muntner P.et al., 2013; Hajhosseiny R., Khavandi K.et al., 2013]. 

Хроническая болезнь почек, независимо от наличия других факторов риска, 

повышает риск сердечно-сосудистых заболеваний обратно пропорционально 

скорости клубочковой фильтрации при уровне менее 60мл/мин/1,73м
2 

[Go A., 

Chertow G. et al., 2004] и, возможно, менее 90 мл/мин/1,73м
2
 [Van Biesen W., De 

Bacquer D., Verbeke F. et al., 2007]. Пациенты с ХБП имеют гораздо большую 

вероятность смерти от сердечно-сосудистых заболеваний, чем от 

прогрессирования ХБП. 

В нашем исследовании показано значимое повышение общего холестерина, 

холестерина-ЛПНП, триглицеридов, коэффициента атерогенности и снижение 

холестерина-ЛПВП у пациентов с ХБП 3 стадии по сравнению с больными ХБП 

1-2 стадии. По данным литературы, существует аналогия между процессом 

формирования гломерулосклероза и механизмом развития атеросклероза сосудов. 

Этому способствует структурное сходство мезангиальных клеток клубочков с 

гладкомышечными клетками артерий. С другой стороны, почечная патология 
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приводит к развитию гиперлипидемии [Дедов И.И., Шестакова М.В., 2011]. 

Мы установили, что уровень остеопротегерина у больных СД 2 типа и ХБП 3 

стадии был достоверно выше, чем у пациентов с ХБП 1-2 стадии. Схожие 

результаты согласуются с данными Mhairi K. Sigrist, Adeera Levin et al. (2009): при 

обследовании больных СД 2 типа и ХБП ученые установили повышение 

остеопротегерина у больных ХБП 4 и 5 стадии. 

Имеются достаточные основания рассматривать ХБП как самостоятельный 

фактор риска, который ускоряет процессы сердечно-сосудистого континуума, 

способствуя развитию инфаркта миокарда, ХСН и других сердечно-сосудистых 

осложнений [Vanholder R., Massy Z., Argiles A. et al., 2005]. 

По данным литературы, СД является одной из причин формирования 

диастолической дисфункции ЛЖ, которая в дальнейшем приводит к развитию 

сердечной недостаточности [Аметов А.С., Сокарева Е.В., Гиляревский С.Р., 

Дикова Т.Е., 2008].  

В нашем исследовании при анализе показателей диастолической функции ЛЖ 

у больных СД 2 типа было выявлено, что у больных СД 2 типа максимальная 

скорость трансмитрального потока в период раннего наполнения левого 

желудочка (Е, м/с) (0,75±0,02) и максимальная скорость трансмитрального потока 

во время систолы предсердий (А, м/с) (0,95±0,02) достоверно отличались от 

аналогичных показателей в контрольных группах (р<0,001). В результате 

снижения скорости Е и повышения скорости А произошло снижение соотношения 

пиков скоростей Е/А у больных по сравнению с контрольными показателями 

(р˂0,05). 

Выявлено достоверное повышение времени изоволюмического расслабления 

(IVRT) и времени падения скорости раннего диастолического потока (DT) у 

пациентов с СД 2 типа по сравнению с контролем (р<0,05). Полученные 

изменения свидетельствуют о наличии диастолической дисфункции у 

обследованных больных. 

Таким образом, у всех обследованных была диагностирована ХСН с 

сохраненной фракцией выброса на фоне гипертрофии миокарда ЛЖ.  
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Мы изучили показатели эхокардиографии в зависимости от ФК ХСН. Было 

выявлено, что по мере нарастания ФК ХСН происходит увеличение ТМЖП и 

ТЗСЛЖ в диастолу и в систолу, ИММ ЛЖ. Эти изменения указывают на роль 

гипертрофии миокарда ЛЖ и, соответственно, повышения жесткости миокарда 

ЛЖ в патогенезе развития ХСН при СД 2 типа. ФВ ЛЖ имела лишь тенденцию к 

снижению при нарастании тяжести ХСН (р˃0,05). Это может свидетельствовать о 

том, что у больных СД 2 типа выраженность ХСН не определяется нарушением 

систолической функции. 

В литературе представлены противоречивые мнения о связи компенсации 

сахарного диабета и ХСН. Имеются данные о том, что увеличение HbA1c на 1% 

приводит к увеличению риска СН на 8% [Bertoni A.G., Tsai A., Kasper E.K. et al., 

2003]. В нашем исследовании при анализе показателей углеводного обмена в 

зависимости от ФК ХСН обнаружено достоверное увеличение уровня глюкозы 

крови, HbA1c, индекса инсулинорезистентности HOMA-IR при II и III ФК ХСН 

по сравнению с I ФК ХСН (р<0,05). Уровень инсулина был достоверно выше у 

больных с II ФК ХСН по сравнению с пациентами с I ФК ХСН (р<0,05). Таким 

образом, на развитие сердечной недостаточности оказывает значительное влияние 

гипергликемия, инсулинорезистентность и недостаточная компенсация сахарного 

диабета.  

Мы изучили влияние ИБС на эхокардиографические показатели у больных СД 

2типа. Для этого мы разделили всех пациентов на две группы: пациенты с СД 2 

типа без ИБС (24 человека) и пациенты  с СД 2 типа в сочетании с ИБС (36 

человек). Было обнаружено, что у больных СД 2 типа в сочетании с ИБС 

наблюдалось значимое утолщение ТМЖП и в диастолу и в систолу, ТЗСЛЖ в 

диастолу, увеличение ИММ ЛЖ, диаметра ЛП и ПЖО по сравнению с пациентами 

без ИБС (р<0,05). При анализе типа геометрии миокарда в зависимости от 

наличия или отсутствия ИБС установлено, что эксцентрическая и 

концентрическая гипертрофия миокарда ЛЖ встречается примерно с одинаковой 

частотой в обеих группах обследованных (р>0,05). Таким образом, ИБС влияет на 

увеличение толщины стенок и массу миокарда ЛЖ, но не на тип геометрии ЛЖ. 
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При изучении диастолической функции в этих группах больных установлено 

значимое повышение времени падения скорости раннего диастолического потока 

(DT) у больных с СД 2 типа в сочетании с ИБС по сравнению с пациентами без 

ИБС (р˂0,05). При этом показатель отношения скоростей трансмитрального 

потока Е/А достоверно не различался в обеих группах (р>0,05). Учитывая эти 

данные можно предположить, что на формирование диастолической дисфункции 

при СД 2 типа ИБС не оказывает значительного влияния. 

При исследовании толщины КИМ в зависимости от наличия или отсутствия 

ИБС выявлено значимое увеличение этого показателя в группе больных СД 2 типа 

в сочетании ИБС по сравнению с пациентами без признаков ИБС (р˂0,05).  

Таким образом, проведенные нами исследования показали наличие у 

пациентов с СД 2 типа дислипидемии, гиперлептинемии, гиперрезистинемии и 

увеличения уровня NT-proBNP. Обнаружено повышение уровня остеопротегерина 

при СД 2 типа и его связь с атеросклерозом. Установлено влияние показателей 

углеводного обмена на степень тяжести ХСН. Выявлена гипертрофия миокарда 

ЛЖ и диастолическая дисфункция у больных СД 2. 

Таким образом, у больных СД  2 типа факторами риска развития атеросклероза 

и сердечно-сосудистого ремоделирования являются плохая компенсация 

основного заболевания и инсулинорезистентность, дислипидемия, ожирение II-III 

степени, АГ 2-3 степени и ХБП 3 стадии. 
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ВЫВОДЫ 

1.  У больных СД 2 типа подтверждена инсулинорезистентность и 

компенсаторная гиперинсулинемия, выраженность которых пропорциональна 

индексу массы тела, обусловливая ухудшение гликемического контроля. У 

пациентов с СД 2 типа увеличение гликированного гемоглобина обнаруживает 

умеренную отрицательную взаимосвязь со степенью нарушения фильтрационной 

функции почек (р=0,024). Выраженность ХСН, оцененная по функциональному 

классу, негативно влияет на показатели гликемии, и связана с худшей 

компенсацией СД 2 типа. 

2.  Декомпенсация сахарного диабета 2 типа сопровождается увеличением 

атерогенности дислипидемии, свойственной этим пациентам, с повышением 

триглицеридов и снижением холестерина-ЛПВП. Другими факторами, 

связанными с атерогенностью, является ожирение II-III степени и ХБП с 

расчетной фильтрационной способностью менее 60мл/мин. 

3. У больных СД 2 типа установлено повышение резистина, лептина и 

остеопротегерина в сыворотке крови. Резистин относится к факторам, 

характеризующим инсулинорезистентность (r=0,465, p=0,05). Концентрация 

лептина увеличивается с нарастанием ИМТ, как у мужчин, так и у женщин с СД 

2типа. Показано значение остеопротегерина как прогностического фактора 

инсулинорезистентности у пациентов с СД 2 типа. У больных с ХБП 3стадии 

отмечен достоверно более высокий уровень остеопротегерина, чем у 

обследованных с ХБП 1-2стадии и пациентов без ХБП (р<0,05). Повышение 

лептина и остеопротегерина следует оценивать как предиктор высокого риска 

развития атеросклероза, что подтверждается достоверной корреляцией этих 

показателей с липидным спектром и толщиной КИМ сонных артерий.   

4. Хроническая сердечная недостаточность у больных СД 2 типа 

характеризуется диастолическими нарушениями при сохраненной сократительной 

способности миокарда ЛЖ. У всех больных СД 2 типа выявлена гипертрофия 

миокарда ЛЖ. С одинаковой частотой встречалась концентрическая и 
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эксцентрическая гипертрофия ЛЖ. Лептин и остеопротегерин принимают участие 

в ремоделировании миокарда, о чем свидетельствует ассоциация лептина с 

ТЗСЛЖ в диастолу (r=0,650, p=0,004) и остеопротегерина с ТЗСЛЖ (r=0,366, 

p<0,005) и ТМЖП (r=0,504, p<0,05)  в диастолу.  

5. Концентрация NT-proBNP в сыворотке крови у больных СД 2 типа 

повышена. Выявлена отрицательная корреляция NT-proBNP с ФВ ЛЖ (r= -0,607, 

p<0,001), что доказывает значимость этого показателя для диагностики ХСН.  

Использование NT-proBNP в качестве маркера тяжести ХСН у больных СД 2 типа 

ограничено в связи с угнетающим влиянием уровня гликемии на этот показатель, 

отсутствием взаимосвязи с результатами 6-минутного теста и выраженностью 

диастолической дисфункции. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



95 
 

ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ 

1. Лептин и остеопротегерин могут использоваться в качестве 

дополнительных факторов развития атеросклеротического процесса у 

больных сахарным диабетом 2 типа; 

2. В качестве скрининга для диагностики ХСН у больных СД 2 типа следует 

определять содержание NT-proBNP, однако его применение для оценки 

тяжести ХСН ограничено. 

 

Перспективы дальнейшей разработки темы диссертационного 

исследования имеют важное научно-практическое значение в диагностике 

атеросклероза и хронической сердечной недостаточности у больных сахарным 

диабетом 2 типа и включают в себя определение лептина, остеопротегерина и NT-

proBNP. 
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Список сокращений 

А – пик скорости позднего диастолического наполнения 

АГ – артериальная гипертензия 

АД – артериальное давление 

АТII- ангиотензин II 

ВОЗ – Всемирная организация здравоохранения 

Е – пик скорости раннего диастолического наполнения 

ЕОК – Европейское общество кардиологов 

ИБС – ишемическая болезнь сердца 

иДПП-4 – ингибиторы дипептидилпептидазы-4 

ИМ – инфаркт миокарда 

ИММЛЖ – индекс массы миокарда левого желудочка 

ИМТ – индекс массы тела 

ИРИ – иммунореактивный инсулин 

КДО – конечно-диастолический объем 

КДР  – конечно-диастолический размер 

КСО – конечно-систолический объем 

КСР – конечно-систолический размер 

ЛЖ – левый желудочек 

ЛП – левое предсердие 

МАУ – микроальбуминурия 

ММЛЖ – масса миокарда левого желудочка 

ОБ – окружность бедер 

ОТ – окружность талии 

ОТ/ОБ – отношение окружности талии к окружности бедер 

ПЖ – правый желудочек 

РААС – ренин-ангиотензин-альдостероновая система 

СД – сахарный диабет 
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СЖК – свободные жирные кислоты 

СКФ – скорость клубочковой фильтрации 

СН – сердечная недостаточность 

СНС – симпатическая нервная система 

СРБ- С-реактивный белок 

ТЗСЛЖд – толщина задней стенки левого желудочка в диастолу 

ТЗСЛЖс – толщина задней стенки левого желудочка в систолу 

ТМЖПд – толщина межжелудочковой перегородки в диастолу 

ТМЖПс – толщина межжелудочковой перегородки в систолу 

ФВ – фракция выброса 

ФК ХСН – функциональный класс хронической сердечной недостаточности 

ФНО-α – фактор некроза опухоли-альфа 

ХБП – хроническая болезнь почек 

Холестерин-ЛПВП – холестерин-липопротеиды высокой плотности 

Холестерин-ЛПНП – холестерин-липопротеиды низкой плотности 

ХСН – хроническая сердечная недостаточность 

ХСН-С-ФВ – хроническая сердечная недостаточность с сохраненной фракцией 

выброса 

ЧСС – частота сердечных сокращений 

ШОКС – шкала оценки клинического состояния 

ЭхоКГ – эхокардиография 

BNP – brain natriuretic peptid (мозговой натрийуретический пептид) 

DT – время замедления раннего диастолического наполнения 

HbA1c – гликированный гемоглобин 

IVRT – время изоволюмического расслабления 

NT-proBNP – N-терминальный фрагмент мозгового натрийуретического 

пептида 

NYHA – New York Heart Association 
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