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Дисертацію присвячено вирішенню актуальної проблеми сучасної кардіології - 

покращення діагностики гіпертрофії лівого шлуночка та хронічної серцевої 

недостатності, а також прогнозування ефективності терапії у чоловіків, хворих на 

гіпертонічну хворобу, носіїв поліморфних варіантів гена АТ1-Р з використанням  

визначення рівня плазмових концентрацій галектину-3, МНУП та дерматогліфів 

пальців рук. 

            В ході проведеного дослідження  обстежено 191  чоловіка, 40-60 років, що 

проживають на території Подільського регіону України та знаходились на 

лікуванні у Військово-медичному клінічному центрі Центрального регіону 

(м.Вінниця) з грудня 2013 року по червень 2015 року. Обстеження проводилось 

двічі - до та після 6 місяців лікування. Анамнестичні, клінічні, лабораторні дані, 

антропометричні вимірювання та показники дерматогліфіки заносили до 

спеціально розробленої карти.  

     У контрольну групу дослідження (особи без ознак серцево-судиннної патології) 

увійшли 79 чоловіків 40-60 років, у яких за результатами медичного обстеження 

системи органів кровообігу патології не виявлено. До першої основної групи 
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увійшли особи з неускладненою ГХ ІІ стадії, а до другої основної – ГХ ІІІ стадії, 

що ускладнилась ХСН ІІ А ст. (рекомендації Асоціації кардіологів України), ІІ-ІІІ 

ФК за NYHA. Включення в дослідження проводилось після 

підписання інформованих згод на участь в ньому та  на забір біоматеріалу, а також 

згоди на обробку персональних даних і проведення дактилоскопії. Усім хворим 

була призначена базисна терапія, яка відповідала рекомендаціям чинним 

національним (2014 р.) та європейським (2013 р.). Перше обстеження проводилось 

на 4 добу перебування у стаціонарі. 

     Діагноз гіпертонічної хвороби верифікували згідно з Наказом МОЗ України від 

24.05.2012 року № 384. Діагноз хронічної серцевої недостатності встановлювався 

відповідно наказу МОЗ України № 436 від 03.07.2006 року та Української 

Асоціації фахівців з СН (2012), а також рекомендаціями з діагностики та лікування 

СН Європейського кардіологічного товариства (2016). 

       В результаті проведеного дослідження: визначено, що серед чоловіків 40-60 

років без ознак серцево-судинної патології переважають гомозиготи А1166А гена 

АТ1-Р (62,03%), серед хворих на гіпертонічну хворобу ІІ та ІІІ стадій носії алелі С 

гена АТ1-Р (53,23% та 52% відповідно).  

     Рівень галектину-3 та мозкового натрійуретичного пептиду у носіїв алелі С гена 

АТ1-Р був достовірно вищим порівняно з гомозиготами А1166А, а також їх рівні 

були найвищими у пацієнтів з ГХ ІІІ стадії. 

    У осіб з ожирінням рівень галектину-3 (25,74±0,71 нг/мл; 56,63±3,3 нг/мл) був 

вищим порівняно з особами з нормальною масою тіла (21,01±0,53 нг/мл; 

34,61±3,76 нг/мл) та надмірною масою тіла (23,44±0,89 нг/мл; 47,31±3,12 нг/мл) у 

хворих на ГХ ІІ та ІІІ стадій. Для мозкового натрійуретичного пептиду (МНУП) 

залежність була протилежною – у осіб з супутнім ожирінням рівень МНУП складав 

(158,08 ± 7,05) пг/мл і був найнижчим порівняно з хворими з надмірною масою тіла 

(179,38 ± 8,97) пг/мл та нормальною масою тіла (197,52 ± 7,94) пг/мл для пацієнтів 

з ГХ ІІІ стадії.  
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      Отримані дані щодо величин концентрацій галектину-3 та МНУП при різних 

структурно-функціональних показниках в міокарді та носійстві поліморфних 

варіантів гена АТ1-Р показали,  що рівень біомаркерів, що вивчалися, був вищим у 

осіб з вираженою та ексцентричною гіпертрофією порівняно з особами з помірною 

та концентричною гіпертрофією лівого шлуночка у носіїв алелі С та найвищим у 

осіб з ГХ ІІІ стадії. 

У групі хворих на ГХ ІІ стадії рівні галектину-3 та МНУП в плазмі крові у 

чоловіків з нормальним типом ТМК є нижчими, порівняно з особами з 

гіпертрофічним та псевдонормальним типами ТМК (р<0,05). У хворих на 

ускладнену ГХ плазмові концентрації в крові галектину-3 та МНУП, незалежно від 

типу порушень діастолічної функції є вищими, ніж у хворих на неускладнену ГХ і 

не відрізняються при різному стані систолічної функції ЛШ (р>0,05). 

       Рівні галектину-3 та МНУП в плазмі крові у носіїв алелі С гена АТ1-Р хворих 

на неускладнену та ускладнену ГХ при різних типах ТМК, вищі ніж у гомозигот 

A1166A (р<0,05). Плазмові рівні галектину-3 та МНУП у пацієнтів з ускладненою 

ГХ та гіпертрофічним типом ТМК вищі, ніж у хворих на неускладнену ГХ, не 

залежно від поліморфного варіанта гена AT1-Р при відповідному типі ТМК 

(р<0,05). 

      У носіїв різних варіантів гена AT1-Р виявлені розбіжності в рівні плазмової 

концентрації галектину-3 та МНУП у хворих на неускладнену та ускладнену ГХ із 

ФВ > 40 % і ФВ < 40 %. У чоловіків з ГХ ІІ та ІІІ стадій, незалежно від значення 

ФВ, у носіїв алелі С зареєстровано вищі рівні плазмової концентрації галектину-3 і 

МНУП, порівняно з носіями генотипу A1166A. А також рівень галектину-3 

достовірно вищий у хворих чоловіків на ГХ ІІІ стадії порівняно з  особами з 

неускладненою ГХ.    

      Аналіз відбитків пальців рук виявив, що у осіб без серцево-судинної патології 

візерунок типу ульнарна петля на третьому пальці ЛК корелює (р<0,05)  із 

генотипом А1166А гена АТ1-Р. У чоловіків з ГХ завиток на другому пальці ПК 
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корелює (р<0,05) з носійством алелі С, що дозволяє орієнтовно визначати 

володіння певним варіантом генотипу AT1-Р. 

          Визначено предиктори розвитку ГХ у мешканців Поділля чоловічої статі до 

цього переліку увійшли: обтяжена спадковість, плазмова концентрація галектину-3 

та МНУП, наявна діастолічна дисфункція, ІМТ ≥ 30 кг/м
2
, розмір ЛП > 40 мм, 

іММЛШ ≥ 93,57 г/м
2
,  ВТС ЛШ > 0,42, носійство алелі С гена АТ1-Р  та  завитка на 

2 пальці ЛК. Предикторами виникнення ХСН у пацієнтів з ГХ є: наявність 

діастолічної дисфункції, ІММЛШ ≥ 115 г/м
2
, розмір ЛП > 40 мм, ФВ < 40 %, 

виражена гіпертрофія ЛШ, плазмова концентрація галектину-3 та МНУП, 3 ступінь 

АГ, паління, ексцентрична гіпертрофія ЛШ, ІМТ ≥ 30 кг/м
2
, носійство алелі С гена 

АТ1-Р, ранній початок (до 40 років) захворювання.
 
  

         При прямому покроковому аналізі визначено, що з достатньою достовірністю F 

(9,181) = 132,82 (p<0,001), ІМТ, рівень ДАТ, рівень ЛПНЩ безпосередньо не 

впливають на розвиток ГХ.  

     Проаналізувавши показники проведеного 6-ти місячного лікування можна 

зробити висновок, що кращий ефект від проведеної терапії, а також нижчі 

показники біомаркерів зафіксовано у гомозигот А1166А гена АТ1-Р. 

     Було визначено, що для прогнозування ефективності і контролю лікування 

можна використовувати один із вивчених біомаркерів - галектин-3 або МНУП. 

    Проте були й особи у яких зниження рівня галектину-3 було не достовірним, не 

дивлячись на позитивний клінічний ефект. Фенотипові ознак таких пацієнтів:  

частота носійства алеля С гена АТ1-Р у них, була вища у 2 рази порівняно із 

дослідженою популяцією чоловіків, а також в 90% випадків це люди з ожирінням  

та дещо старшого віку. 

Практична цінність отриманих результатів: оптимізація виявлення та 

діагностики, а також перебігу лікування осіб хворих на гіпертонічну хворобу та 

хронічну серцеву недостатність.  
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SUMMARY 

      Ruzhanska V.O. The role of AT1-receptor gene polymorphism in diagnostic and 

predictive informativeness of galectin-3 and brain natriuretic peptide in hypertension 

in males. - Qualification scientific on the rights of manuscript. 

      The thesis for a scientific degree of Candidate of Medical Sciences in specialty 

14.01.11 “Cardiology” – National Pyrogov Memorial Medical University, Ministry of 

Health of Ukraine, Vinnytsya, 2019. 

      State Institution "National Scientific Center "Institute of Gardiology named after 

academician M.D. Strazhesko" of the National Academy of Medical Sciences of Ukraine, 

Kiev, 2019. 

      The dissertation is devoted to solving an urgent problem of modern cardiology – to 

improve the diagnosis of left ventricular hypertrophy and chronic heart failure and 

prediction of the effectiveness of treatment in 40-60 year old men with essential 

hypertension and chronic heart failure, carriers of polymorphic variants of AT1-R gene, 

using determination of plasma concentrations of galectin-3, BNP and dermatoglyphs of 

fingers. 

      In the course of study, 191 males aged 40-60, the inhabitants of Podillya region of 

Ukraine, were examined. They took a course of treatment at Military Medical Clinical 

Center of Central Region of Air Forces of Ukraine (Vinnytsia) from December 2013 to 

June 2015. The examination was carried out during in-patient treatment at Сardiology 

Department twice (at admission and in 6 months after completion of administered 

treatment). Anamnestic, clinical and laboratory data, anthropometric measurements and 

dermatoglyphic indicators were registered in special charts.  

     The control group of subjects (individuals with no cardiovascular disease) consisted of 

79 men aged 40-60 who presented with no complaints or abnormalities of circulatory 

system detected at admission. The first study group included individuals with stage II 

hypertensive disease and the second study group consisted of those with HD complicated 
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by stage II A CHF by Ukrainian Association of Cardiologists, II-III FC according to 

NYHA classification.   The patients were enrolled in the study after they had signed an 

informed consent for participation and collection of biomaterials, processing of personal 

data and dactylography (Appendix A). All patients were administered background therapy 

according to current Ukrainian (2014) and European (2013) recommendations. 

Examination of patients was carried out after stabilization of their state on the 4-th days of 

stay in the hospital.     

                    The diagnosis of hypertension was verified in accordance with the Order of 

Ministry of Health of Ukraine No 384 of May 24, 2012. Chronic heart failure was 

diagnosed in accordance with the Order of Ministry of Health of Ukraine No 436 of July 

3, 2006, and the Ukrainian Association of HF Specialists (2012), as well as 

recommendations of European Cardiology Society for HF diagnosis and treatment (2016).   

     The study found homozygotes A1166A  of AT1R gene to dominate among 40-60 

year-old men with no signs of cardiovascular disease (62.03%), while carriers of C allele 

of AT1R gene predominated among patients with essential hypertension stages II and III   

(53.23% and 52%, respectively).  

 The level of galectin-3 and brain natriuretic peptide proved to be significantly 

higher in carriers of C allele of AT1R gene than in homozygotes of А1166А, and it was 

the highest in patients with III stage HD.    

  The level of galectin-3 (25.74 ± 0.71 ng / ml, 56.63 ± 3.3 ng / ml) was higher in 

obese patients with essential hypertension stages II and III than in those with normal body 

weight (21.01 ± 0.53 ng / ml 34.61 ± 3.76 ng / ml), and excessive body weight (23.44 ± 

0.89 ng / ml; 47.31 ± 3.12 ng / ml). Blood plasma BNP level in patients with essential 

hypertension stage III was (158.08 ± 7.05) pg / ml in subjects with concomitant obesity, 

being the lowest as compared to those with excessive body weight (179.38 ± 8.97) pg / ml 

and normal body  weight (197.52 ± 7.94) pg / ml.   

        The obtained data on concentration values of galectin-3 and BNP in different 

structural and functional parameters of the myocardium and the carriership of polymorphic 

variants of AT1-R gene showed that the level of study biomarkers was higher in subjects 
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with severe and eccentric hypertrophy compared to those with moderate and concentric 

hypertrophy of the left ventricle in the carriers of C allele, and the highest in those with III 

stage HD.   

  In the group of patients with stage II HD, blood plasma levels of galectin-3 and 

BNP in males with normal type of TMF (transmitral flow) were found to be lower 

compared to those with hypertrophic and pseudonormal types of TMF (p <0.05). In 

patients with complicated HD blood plasma concentrations of galectin-3 and BNP, 

irrespective of the type of diastolic function disorders, were higher than in those with 

uncomplicated HD, and they were similar in different states of systolic function of the 

lungs (p>0.05).  

 

   Blood plasma levels of galectin-3 and BNP in carriers of C allele of AT1-R gene 

with uncomplicated and complicated HD in different types of TMF were higher than in 

homozygotes A1166A (p<0.05). Plasma levels of galectin-3 and BNP in patients with 

complicated HD and hypertrophic type of TMF were higher than in those with 

uncomplicated HD, irrespective of polymorphic variant of AT1-R gene in corresponding 

TMF type (p <0.05).  

                 Carriers of various variants of the AT1-R gene showed differences in the level 

of plasma concentration of galectin-3 and BNP in patients with uncomplicated and 

complicated HD with EF > 40% and EF <40%. Higher plasma levels of galectin-3 and 

BNP were observed in men with HD stages II and III, regardless of EF value, compared to 

carriers of the A1166A genotype. And also the level of galectin-3 is significantly higher in 

patients with stage III HD compared with people with uncomplicated HD. 

                  The study of fingerprints in individuals with no cardiovascular diseases 

revealed correlation (r = 0.22, p <0.05) of ulnar loop pattern on the third finger of the left 

palm with the genotype A1166A of AT1-R gene. In men with HD, the whorl on the 

second finger of RH was found to correlate (r = 0.34, p <0.05) with carrier status of C 

allele, suggesting the possession of a certain variant of genotype AT1-R.   

 The following predictors for the development of essential hypertensive disease in 

males of Podillya region were determined: family history, plasma concentration of 
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galectin-3 and brain natriuretic peptide, diastolic dysfunction, body mass index ≥ 30 kg / 

m
2
, left atrium size > 40 mm, left ventricular mass index ≥ 93.57 g / m

2
, relative wall 

thickness of the left ventricle > 0.42, carrier status of C allele of AT1-R gene, and the 

whorl on the second finger of LH. Predictors for the onset of chronic heart failure in 

patients with HD proved to be: diastolic dysfunction,  left ventricular mass index ≥ 115 g / 

m
2
, size of the left atrium > 40 mm, ejection fraction <40%, severe left ventricular 

hypertrophy, plasma concentration of galectin-3 and brain natriuretic peptide, stage III HD 

, smoking, eccentric ventricular hypertrophy, body mass index ≥ 30 kg / m
2
, carrier status 

of C allele  of AT1-R gene, early onset (before 40 years) of essential hypertensive disease.    

        Direct stepwise analysis determined with sufficient confidence, F (9.181) = 132.82 (p 

<0.001), indirect effect of BMI, DAP value and LDL levels on HD development.     

      The obtained data on structural and functional changes in the myocardium and changes 

in the levels of galectin-3 and brain natriuretic peptide in carriers of polymorphic variants 

of AT1-R gene demonstrated higher level of study biomarkers in subjects with severe and 

eccentric hypertrophy compared to those with moderate and concentric left ventricular 

hypertrophy in carriers of C allele and the highest one - in persons with III stage HD. 

             The analysis of 6-month treatment outcomes led to the conclusion that 

homozygotes А1166А of AT1-R gene have better therapy efficacy, as well as lower 

indicators of biomarkers.   Thus, galactin-3 level can be used to predict therapy 

efficacy and control course of treatment. 

      It has been determined that one of the studied biomarkers - galectin-3 or BNP-can be 

used to predict the effectiveness and control of the treatment. 

    However, there were individuals with insignificant decrease of galectin-3 level in spite 

of positive clinical effect. Phenotypic features of those patients were the following: the 

frequency of C allele carriage (AT1-R gene) was twice as high as that in study male 

population, and in 90% of cases, they were obese and somewhat older. 

      Practical value of obtained results: optimization of detection and diagnosis, as well as 

prediction of the course of treatment for individuals with essential hypertension and 

chronic heart failure. 
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ПЕРЕЛІК УМОВНИХ СКОРОЧЕНЬ 

АГ – артеріальна гіпертензія 

а.з. – амінокислотний залишок 

АПФ – ангіотензин-перетворюючий фермент 

АТ – артеріальний тиск 

АТ- ІІ – ангіотензин ІІ 

АТ1-Р – рецептор ангіотензину ІІ першого типу 

АТ2-Р -  рецептор ангіотензину ІІ другого типу 

ВТС – відносна товщина стінки лівого шлуночка 

ГР – гребінцевий рахунок 

ГХ – гіпертонічна хвороба 

ДАТ – діастолічний артеріальний тиск 

ЕГ – есенціальна гіпертензія 

ЕГЛШ – ексцентрична гіпертрофія лівого шлуночка 

ЕД – ендотеліальна дисфункція 

ЕКГ – електрокардіографія 

ЕТ-1 – ендотелін -1 

ЗГР – загальний гребінцевий рахунок 

іКДО - індекс кінцевого діастолічного об’єму лівого шлуночка 

іКСО - індекс кінцевого систолічного об’єму лівого шлуночка 

іММЛШ – індекс маси міокарда лівого шлуночка 

ІМТ – індекс маси тіла 

ІФА – імуно-ферментний аналіз  

ІХС – ішемічна хвороба серця 

ІХОК – індекс хвилинного об’єму кровотоку 

КГЛШ – концентрична гіпертрофія лівого шлуночка 

КДО – кінцевий діастолічний об’єм лівого шлуночка 

КДР – кінцевий діастолічний розмір лівого шлуночка 

КСО – кінцевий систолічний об’єм лівого шлуночка  

КСР – кінцевий систолічний розмір лівого шлуночка 
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РААС – ренін-ангіотензин-альдостеронова система 

САТ – систолічний артеріальний тиск 

СГР – сумарний гребінцевий рахунок 

СІ - серцевий індекс 

СНП – судинний натрійуретичний пептид 

ССЗ – серцево-судинні захворювання 

ССС – серцево – судинна система 

ТМШП – товщина міжшлуночкової перетинки 

ТЗСЛШ – товщина задньої стінки лівого шлуночка 

ТГ - тригліцеридів 

УЗД – ультразвукове дослідження 

УІ - ударний індекс  

УО - ударний об’єм  

ФВ - фракції викиду 

ФК – функціональний клас 

ХОК – хвилинний об’єм кровотоку 

ХСК - хвороби системи кровообігу  

ХС – холестерин загальний  
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ХСН – хронічна серцева недостатність 

ЧСС – частота серцевих скорочень 

А - швидкість пізнього діастолічного наповнення лівого шлуночка 

Е - швидкість раннього діастолічного наповнення лівого шлуночка 

Е/А - співвідношення швидкостей раннього та пізнього діастолічного наповнення    

лівого шлуночка 

IVRT – час ізоволюметричного розслаблення лівого шлуночка 

NYHA – функціональна класифікація Нью-Йоркської Асоціації Кардіологів  

S – фракція передньо-заднього укорочення лівого шлуночка 

SNP - однонуклеотидні заміни (single nucleotide polymorphism)  

Та - час пізнього діастолічного наповнення лівого шлуночка 

Те - час уповільнення раннього діастолічного наповнення лівого шлуночка 

ТD – час сповільнення фази раннього діастолічного наповнення 
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ВСТУП 

Актуальність теми.  

Гіпертонічна хвороба (ГХ) - мультифакторіальне захворювання, у виникненні 

якого одну з головних ролей відіграють генетичні чинники [Wang Y., Wang J., 2018]. 

При цьому, показник смертності внаслідок гіпертонічної хвороби переважає серед 

чоловіків віком до 60 років при порівнянні із відповідними показниками смертності 

серед жінок [Коваленко В.М., Корнацький В.М., 2012].        

Особливо небезпечним для життя ускладненням ГХ є хронічна серцева 

недостатність (ХСН). Асимптоматична діастолічна дисфункція у популяції США (вік 

пацієнтів 67 років) реєструється у 28%, а у Европі (вік пацієнтів 58 років) – 27%. 17-

25% пацієнтів у яких діагностовано ХСН помирають протягом 12 міс. після 

госпіталізації [Enina T.N. et al., 2018].  Успіх в своєчасній профілактиці, діагностиці  і 

лікуванні ГХ та ХСН, що виникла на її тлі, нерозривно пов'язаний із своєчасною 

діагностикою їх виникнення та прогресування [Dickstein K. et al., 2008]. З цією метою 

застосовуються біомаркери які підвищують ймовірність встановлення точного 

діагнозу при незначній кількості клінічних симптомів. Вони також можуть 

допомогти відібрати осіб для подальшого поглибленого клінічного обстеження в 

тому числі ехокардіографічного та уточнення важкості хвороби і прогнозування 

ефективності антигіпертензивної терапії та лікування ХСН.  

Одним із  нових біомаркерів є галектин-3 [Pereira A. R., Falcao L.M., 2015]. Він 

максимально продукується сполучною тканиною і може бути однією з можливих 

ланок патогенезу розвитку серцевої недостатності між процесами запалення та 

фіброзу [De Filippi C.R., 2010]. Експресія галектину-3 підвищується у пацієнтів з 

збереженою і зниженою фракцією викиду (ФВ) лівого шлуночка (ЛШ) не залежно 

від причин розвитку серцевої недостатності [De Boer R.A. et al., 2009]. Рівень 

галектину-3 у плазмі крові найбільше корелює з ризиком виникнення смертельних 

результатів та повторної госпіталізації у пацієнтів з ХСН [Milting H. et al., 2008]. 

Ефективність та інформативність нових біомаркерів має бути підтвердженою 

паралельною динамікою добре відомих показників до яких відносять плазмовий 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Enina%20TN%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=30680077
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рівень мозкового натрійуретичного пептиду (МНУП) [Bayes-Genis A. et al., 2007; 

Gunstad J. et al., 2006; Jaba I.M. et al., 2019; Lim T.K. et al., 2007; Macdonald M.R. et 

al., 2008; Wang T.J. et al., 2007]. Відомо, що концентрація останнього зростає не 

тільки при ХСН, але й при ГХ [Гефтер Ю.О., Жебель В.М., 2006; Старжинська О.Л., 

Жебель В.М., 2005; Nakamura M., 2002]. У галектина-3 нижчий діагностичний 

рівень, але вищий прогностичний порівняно з натрійуретичним пептидом 

МНУП/NT-proBNP при ХСН, що особливо актуально для пацієнтів з збереженою 

фракцією викиду лівого шлуночка [Abela Mark, 2013]. Існує думка, що вивчення 

змін комбінації біомаркерів може дати більше переваг для створення найбільш 

адекватної діагностичної та прогностичної моделі у пацієнтів з ХСН [De Beradinis 

B., Januzzi JL. Jr., 2012]. Однак, є проблема інформативності біомаркерів при 

носійстві певних варіантів генів, що можуть впливати як на виникнення та перебіг 

патологічних процесів, що маркуються так і на експресію самих біомаркерів.      

Зокрема це стосується генів ренін-ангіотензин-альдостеронової системи 

(РААС), яка є одним з провідних регуляторів судинного тонусу та водно-

електролітного балансу в організмі людини. Встановлений та описаний 

зв'язок поліморфних варіантів  рецепторів до ангіотензину ІІ першого типу  (АТ1-Р) 

 з виникненням ГХ та гіпертрофії ЛШ у мешканців Франції [Bonnardeaux A. et al., 

1994], Австралії [Wang J.L. et al., 2010; Wang W.Y. et al., 1997], Москви [Чистяков 

Д.А. и др., 2000], Японії [Takami S. et al., 1998], в Україні – серед жителів Полтави 

[Кайдашев И.П. и др., 2004], Вінницької [Жебель В. М. та ін., 2009] та Одеської 

областей [Тихонова С.А., 2008], Дніпропетровщини [Дзяк Г.В., Колесник Т.В., 2008], 

Буковини [Сидорчук Л.П., 2008]. Вказувалось і на зв'язок розвитку ремоделювання 

ЛШ, як у здорових так і виникнення ХСН у хворих на ГХ при носійстві певного 

варіанту генотипу рецепторів A1166C. Зокрема, частота розвитку ХСН  

збільшується в 1,3 рази [Бланар О.Л., 2010]. 

З іншого боку система НУП є антагоністичною за дією до активації РААС і 

відповідно МНУП, який продукується кардіоміоцитами і опосередковано відбиває її 

стан. Однак чи існує подібна залежність відносно похідного сполучної тканини - 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Gunstad%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16893713
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Jaba%20IM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=30222016
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галектину-3 при успадкуванні різних варіантів гена АТ1-Р питання є не з’ясованим. 

Подібних досліджень в Україні раніше не проводилось, що і стало підґрунтям 

проведення даної роботи. Крім того, цікавим було орієнтовне визначення 

фенотипових ознак (дерматогліфи пальців рук) успадкування певних варіантів гена 

АТ1-Р, що може бути корисним при обстеженні великих контингентів чоловіків.  

Зв’язок роботи з науковими програмами, планами, темами. Дисертант є 

співвиконавцем наукової теми кафедри внутрішньої медицини медичного 

факультету №2 «Прогнозування перебігу та ефективності лікування серцево-

судинних захворювань з урахуванням регуляторної ролі генів та активності 

біомаркерів, що приймають участь у формуванні фенотипу хвороби», (№ державної 

реєстрації 0116U005376 ).  

Мета і завдання дослідження: Покращити діагностику хронічної серцевої 

недостатності та прогнозування ефективності терапії у чоловіків, хворих на 

гіпертонічну хворобу, носіїв поліморфних варіантів гена АТ1-Р шляхом визначення 

рівня плазмової концентрації галектину-3 (еталонний біомаркер стану міокарда - 

плазмовий рівень МНУП), дерматогліфів пальців рук.  

Для досягнення поставленої мети були поставлені завдання: 

1. Вивчити рівень галектину-3 у осіб чоловічої статі 40-60 років, що мешкають 

на території Поділля, без ознак серцево-судинної патології, носіїв різних варіантів 

АТ1-Р генотипу; з використанням в якості еталонного біомаркера стану міокарда - 

плазмової концентрації МНУП.  

2. Дослідити концентрацію галектину-3 у чоловіків, мешканців  

Поділля, хворих на неускладнену та ускладнену гіпертонічну хворобу (ускладнення 

у вигляді  хронічної серцевої недостатності ІІ А стадії (рекомендації Асоціації 

кардіологів України), ІІ-ІІІ ФК за NYHA, при відповідних структурно-

функціональних показниках міокарда і успадкуванні поліморфних варіантів гена  

АТ1-Р (еталонний біомаркер стану міокарда -концентрацію в плазмі крові МНУП). 
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3. Оцінити можливість використання в клінічній практиці відбитків пальців 

рук, як можливих ознак носійства поліморфних варіантів гена АТ1-Р у чоловіків без 

серцево-судинних захворювань та у хворих на ГХ. 

4. З’ясувати предикторну роль у розвитку ГХ у чоловіків і ХСН на її тлі 

досліджених біохімічних (концентрація галектину-3 та МНУП), гемодинамічних 

(параметри системної і в/серцевої гемодинаміки) та спадково обумовлених 

показників (поліморфні генотипи АТ1-Р, дерматогліфи пальців кистей). 

5. Дослідити зміни плазмової концентрації галектину-3 і МНУП до і після 

шестимісячного лікування в групах чоловіків, що страждають на неускладнену ГХ 

та ГХ з ХСН для визначення можливості застосування цих біомаркерів (окремо і 

разом) для прогнозування та оцінки ефективності проведеної терапії у носіїв 

поліморфних варіантів гена АТ1-Р. 

Об’єкт дослідження. 

     Успадковані та нейрогуморальні чинники розвитку ХСН при ГХ. 

Предмет дослідження. 

     Показники концентрації галектину-3 та МНУП у плазмі крові; структурна 

організація гена АТ1-Р; структурно-функціональний стан та гемодинаміка, індекс 

маси тіла, спектр ліпідів у здорових та хворих на ГХ і ГХ ускладнену СН.  

Методи дослідження. 

      Загальноклінічні  методи – використовувались з метою оцінки стану хворих та 

практично здорових осіб; цитогенетичні методи – встановлення варіанту генотипу 

АТ1-Р використовуючи полімеразно ланцюгову  реакцію; імунологічні методи – 

визначення рівня галектину-3, МНУП у плазмі крові (імуноферментний 

аналіз); біохімічні методи: визначення рівня сечовини; креатиніну, ліпідного 

спектру крові, цукру крові, електролітів крові; Інструментальні методи - 

електрокардіографія, ультразвукове дослідження (УЗД) серця; дерматогліфічне 
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обстеження пальців рук; математичні методи. 

Наукова новизна отриманих результатів.  

Вперше отримано дані про концентрацію галектину-3 у осіб чоловічої статі, 

що мешкають на території Поділля без серцево-судинної патології, хворих на 

неускладнену та ускладнену ГХ (ускладнення у вигляді ХСН ІІ А стадії 

рекомендації Асоціації кардіологів України, ІІ-ІІІ ФК за NYHA), носіїв різних 

варіантів гена АТ1-Р (А1166С).  

Вперше встанолено, що плазмова концентрація галектину-3 є достовірно 

вищою у осіб з алелем С гена АТ1-Р, ніж у носіїв варіанта 

генотипу А1166А. Визначено також, що рівень галектину-3 у чоловіків з ХСН, що 

виникла на тлі ГХ  вищий порівняно з пацієнтами з неускладненим перебігом 

хвороби, як у носіїв генотипу А1166А, так і носіїв алелі С гена АТ1-Р. Відмічено, 

що концентрація галектину-3  більша у осіб з ожирінням (р<0,05). 

Вперше отримано дані відносно концентрації галектину-3 при різних 

варіантах гіпертрофії міокарда: вона  найвища у осіб з ХСН та ексцентричною 

гіпертрофією лівого шлуночка носіїв алелі С і складає 61,6±3,49 нг/мл, проти 

показника цього біомаркера при концентричній гіпертрофії ЛШ (52,33±3,15 нг/мл). 

Наявність алелі С в генотипі АТ1-Р у хворих з ознаками ХСН асоціюється з 

вищими показниками систолічного та діастолічного артеріального тиску, розвитком 

діастолічної дисфункції по гіпертрофічному типу та вищим рівнем галектину-3.  

У осіб без ознак серцево-судинної патології знайдена відносно слабка, але 

вірогідна кореляція (за методом Спірмена) між частотою реєстрації генотипу 

А1166А та візерунком типу ульнарна петля на третьому пальці ЛК (р<0,05). 

У хворих з ГХ ІІ стадії, виявилась більш часта асоціація поширеності завитка на 

другому пальці правої кисті та носійством алелі С (р<0,05). 

Отримані дані свідчать, що з метою прогнозування та контролю ефективності 

лікування у пацієнтів з ГХ  можна використовувати практично з однаковою 
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інформативністю галектин-3 або МНУП. 

Практичне значення одержаних результатів. Розроблені та запропоновані  

рекомендації використання визначення концентрації галектина-3 в плазмі крові при 

обстеженні значних контингентів осіб з  метою виявлення у них гіпертонічної 

хвороби з ХСН з відповідними структурно-функціональними змінами у міокарді, 

беручи до уваги можливість генетичного впливу на рівень біомаркера. Це дозволить 

відбирати осіб для подальшого поглибленого обстеження. Запропоновані межові 

рівні галектину-3, які можна також використовувати, як в експертних випадках при 

наявності обмежень у проведенні УЗД серця, так і для прогнозування, а також 

контролю ефективності довготривалого лікування ГХ з ХСН. За матеріалами 

дослідження отримано патент на винахід. Пат. 112124 Україна, МПК А61В 5/107 

(2006.01). Спосіб прогнозування ризику розвитку неускладненої гіпертонічної 

хвороби у чоловіків віком 40-60 років / Палагнюк Г.О., Жебель В.М., Антомонов 

М.Ю., Старжинська О.Л., Ружанська В.О., Пашкова Ю.П., Майко О.В., Антонюк 

Я.О.; заявник та власник Вінницький національний медичний університет ім. М.І. 

Пирогова. - № а201500796; заявл. 02.02.15; опубл. 25.07.16, Бюл. №14.  

Впровадження результатів дослідження в практику. В клінічну практику 

впроваджено в роботу кардіологічного відділення – клініки кардіології Військово-

медичного центру Центрального регіону  України; кардіологічного відділення, 

консультативно-діагностичної поліклініки, терапевтичного відділення Обласної 

клінічної лікарні імені О.Ф. Гербачевського; кардіологічному відділенні міської 

лікарні №7 (м. Запоріжжя); інфарктному відділенні Закарпатського обласного 

клінічного кардіологічного диспансеру (м.Ужгород); кардіологічному відділенні 

Хмельницького обласного клінічного кардіологічного диспансеру (м. Хмельницький). 

Впровадження у навчальний процес: на кафедрі внутрішньої медицини медичного 

факультету №2 ВНМУ імені М.І. Пирогова, на кафедрі госпітальної терапії медичного 

факультету Ужгородського національного університету. 

Особистий внесок здобувача. Дисертант обгрунтовав актуальність, 

сформулював мету та завдання дослідження, провів патентно-інформаційний пошук 
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та клінічне обстеження хворих використавши загальноклінічні та інструментальні 

методи дослідження, моніторував  клінічний стан пацієнтів через 6 місяців на фоні 

проведення терапії. Автор сформувала базу даних, провела статистичну обробку, 

проаналізувала та узагальнила отримані результати.  

Апробація результатів дисертації. Результати, отримані в ході дослідження, 

були представлені на XV Конгресі Світової Федерації Українських Лікарських 

Товариств (Чернівці,2014р.), на науково-практичних конференцій «Стандарти 

діагностики та лікування в клініці внутрішніх хвороб» (м.Вінниця, 2015р.), XIII 

Міжнародній конференції студентів і молодих вчених  (м.Вінниця, 2016р.). 

Апробація дисертації проведена на спільному засіданні кафедр внутрішньої 

медицини № 1, внутрішньої медицини № 2, внутрішньої медицини № 3, внутрішньої 

та сімейної медицини, пропедевтики внутрішньої медицини, нормальної фізіології 

людини та медичної біології Вінницького національного медичного університету 

імені М.І. Пирогова (2019 рік) і на засіданні апробаційної ради ДУ «ННЦ «Інститут 

кардіології імені академіка М.Д.Стражеска» НАМН України (2019 рік) за участю 

відділів некоронарних хвороб серця та ревматології, серцевої недостатності, 

гіпертонічної хвороби, клінічної фізіології та генетики. 

Публікації.  За отриманими даними опубліковано 12 наукових праць, серед 

яких 9 статей у фахових виданнях України – з них 1 одноосібна, 6 статтей у 

виданнях, що включені до наукометричних баз, 1 в іноземному науковому виданні, 

що індексується науко метричною базою Web of Science; 3 тези у матеріалах 

наукових конференцій. 

Обсяг і структура дисертації. Дисертація викладена українською мовою на 233 

сторінках машинописного тексту, складається із анотації, вступу, огляду літератури, 

опису методів дослідження, 3 розділів власних досліджень, аналізу та обговорення 

результатів дослідження, висновків, практичних рекомендацій, списку використаних 

літературних джерел, що включає 278 найменувань (87 кирилицею, 191 латиницею). 

Робота ілюстрована 25 рисунками та 42 таблицями. 
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РОЗДІЛ 1 

РОЛЬ ТА ІНФОРМАТИВНІСТЬ СУЧАСНИХ БІОМАРКЕРІВ В 

ДІАГНОСТИЦІ РОЗВИТКУ ТА НАСЛІДКІВ ГІПЕРТОНІЧНОЇ ХВОРОБИ 

     1.1. Патогенетичні механізми розвитку серцевої недостатності у хворих з 

гіпертонічною хворобою.  

     Серцево-судинні захворювання (ССЗ) займають перші позиції в структурі 

інвалідизації та загальної смертності. Захворюваність на хронічну серцеву 

недостатність (ХСН) серед хвороб серця становить 6-8% дорослого населення в 

економічно розвинених країнах і зростає стрімкими темпами. Ризик захворіти на 

СН зростає з віком і після 55 років складає 33% для чоловіків та 28% для жінок. 

17% госпіталізованих та 7% амбулаторних пацієнтів помирають протягом року. 

Найчастіше від стрімкого погіршення перебігу СН та раптової смерті [111]. 

Основними етіологічними причинами СН у нашій країні є АГ і ішемічна хвороба 

серця (ІХС) [44,46]. Більшість пацієнтів хворих на ХСН в Україні особи з віком до 

70 років (86,6%) [18]. Аналізуючи показники смертності внаслідок ГХ по 

гендерному принципу, виявилось, що домінують чоловіки, у віці до 60 років [43].  

     Асимптомна діастолічна дисфункція в популяції США (середній вік пацієнтів 67 

років) реєструється у 28%, а Европи (середній вік пацієнтів 58 років) – 27%. 17-25% 

пацієнтів у яких діагностовано хронічну серцеву недостатність (ХСН) помирають на 

протязі 12 міс. після госпіталізації [132]. Тому успіх у вчасній профілактиці, 

діагностиці та лікуванні ГХ та ХСН, нерозривно пов'язаний із вивченням механізмів 

їх виникнення та прогресування [2,194]. Новітні технології, що використовуються 

при встановленні діагнозу та лікуванні пацієнтів сприяли продовженню їх життя, 

що в свою чергу підвищило поширеність СН. Серед хворих із ІІ та ІІІ стадіями СН 

смертність коливається в межах 35-50% протягом першого року, складає 50 - 70% 

через два роки і перевищує 70% через три роки після встановлення діагнозу [227]. 

Ступінь зниження систолічної функції лівого шлуночка (ЛШ) асоціюють із важкістю. 

Проте, ознаки недостатності кровообігу відзначають у частини хворих при незначно 

зміненій або навіть нормальній систолічній функції ЛШ. Питома вага цієї групи 
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пацієнтів достатньо висока – від 35% до 50% [262]. Показано, що серед 6806 пацієнтів 

з ХСН, проживаючих у 24 країнах Європейського Союзу, у 54% діагностують ХСН з 

систолічною дисфункцією ЛШ і у 46% - ХСН зі збереженою систолічною функцією 

ЛШ [172]. Цей фенотип ХСН превалює у пацієнтів з ГХ [93]. Необхідно підкреслити 

високу поширеність діастолічної дисфункції у пацієнтів з ГХ в 50-90% випадків, що 

тісно корелює із ступенем підвищення АТ та тривалістю захворювання [262]. 

Суттєвої різниці у частоті більшості коморбідних станів між двома фенотипами ХСН 

не було виявлено, як і не виявлено появи будь-яких клінічних особливостей для осіб з 

ХСН в залежності від величини ФВ ЛШ [151]. Щорічна смертність пацієнтів з ХСН і 

систолічною дисфункцією ЛШ досягає 19%. При діастолічному варіанті ХСН цей 

показник в 2,4 рази нижче і складає приблизно 8% [262], проте це в 8 разів перевищує 

щорічну смертність у осіб відповідного віку без серцево-судинної патології. Тривалий 

прогноз, зокрема виживання пацієнтів на протязі 5 років та частота повторних 

госпіталізацій у хворих на ХСН з систолічною дисфункцією ЛШ та у хворих зі 

збереженою систолічною функцією ЛШ співставна [237]. У частини пацієнтів з ХСН 

систолічна і діастолічна дисфункції співіснують. Під нормальною діастолічною 

функцією розуміють здатність ЛШ приймати об’єм крові, достатній для підтримання 

адекватного серцевого викиду при тиску в легеневих венах, що не перевищує 12 

мм.рт.ст. Неможливість заповнення кров’ю ЛШ без компенсаторного підвищення 

тиску у лівому передсерді приводить до розвитку застійної серцевої недостатності. 

Наповнення ЛШ при цьому уповільнене, відстрочене чи неповне. Нездатність ЛШ 

при навантаженні збільшувати свою порожнину обумовлює зменшення ударного 

об’єму та супроводжується клінічними проявами серцевої недостатності [70]. В 

цілому сформувалась точка зору про те, що рання стадія дисфункції міокарда тісно 

пов’язана з формуванням діастолічних порушень внаслідок підвищення «жорсткості» 

міокарда, що відображається в появі механічних дисенергій стінок шлуночків при 

збереженій величині глобальної ФВ ЛШ. Клінічні ознаки ХСН, що виникають у 

пацієнтів з ізольованим діастолічним порушенням, свідчить про формування 

діастолічної ХСН. У подальшому прогресування дисфункції міокарда невід’ємно 

пов’язане з погіршенням механічних якостей стінок шлуночків, що веде до сферичної 
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трансформації порожнин серця, редукції величини глобальної ФВ ЛШ та 

дисрегуляцію міжвентрикулярної взаємодії. Прийнято вважати, що на етапі 

виникнення контрактильної дисфункції міокарда домінування діастолічних порушень 

зникає, а прогресуюче зниження ФВ ЛШ є індикатором важкості ХСН [10]. На 

протязі останніх десятиріч уявлення про формування ХСН зі збереженою ФВ ЛШ у 

значній мірі підтримувалось доказами тісного взаємозв’язку між «перенавантаженням 

тиском» ЛШ, з одного боку, та порушенням його структури і функції з іншого [214].  

     В дослідженнях проведених Сакович О.О.  доведено, що успадкування 

пацієнтками хворими на гіпертонічну хворобу поліморфних варіантів гена АТ1-Р із 

алеллю С – АС та СС було асоційоване із переважним виявленням ексцентричної 

та більш вираженої ГЛШ, діастолічної дисфункції по рестриктивному та 

псевдонормальному типах, систолічною дисфункцією. Успадкування генотипу СС 

хворими на ГХ із ознаками ХСН ІІА стадії асоціюється із вищим рівнем АТ: 

систолічного і не залежить від стану систолічної функції лівого шлуночка, та 

діастолічного тиску – у пацієнток із дисфункцією лівого шлуночка [69]. А в роботі 

Бланар О.Л. виявлено, що при носійстві генотипу АС у чоловіків з ГХ визначається 

найвища ймовірність – 77% розвитку СН зі зниженою систолічною функцією 

лівого шлуночка (χ
2 

=8,86, р<0,05).  Наявність генотипу АС достовірно корелює з 

обтяженої щодо ГХ спадковістю та асоціюється з раннім розвитком ускладненого 

варіанту захворювання [14]. 

    Фенотипова відповідь у вигляді ХСН зі збереженою ФВ ЛШ формується внаслідок 

домінування низько інтенсивної системної прозапальної активації, індукованої 

коморбідними станами, котрі, в свою чергу, розглядаються, як безпосередня причина 

ХСН [6]. 

     Вентрикулярне ремоделювання у осіб з ХСН та збереженою ФВ ЛШ помітно 

відрізняється від такої ж при ХСН зі зниженою ФВ ЛШ. В основі цих відмінностей 

лежать ініціальні процеси, котрі при зниженій ФВ ЛШ пов’язані з ранньою та 

відносно швидкою втратою функціонуючих кардіоміоцитів, тоді як при ХСН зі 

збереженою ФВ ЛШ провідну роль в патогенезі набувають так звані 
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фібропроліферативні процеси, а саме: концентрична гіпертрофія, позаклітинне 

ремоделювання з поширеним фіброзом [215]. Дві фенотипові відповіді у вигляді ХСН 

з різною величиною ФВ ЛШ відображають швидкість природної прогресії та можуть 

бути пов’язані з однаковими ініціальними причинами. Не виключено, що формування 

того чи іншого фенотипу ХСН може бути пов’язана з деякими генетичними 

передумовами, такими як поліморфізм генів цитокінової вісі, NO-синтетази, 

ангіотензинперетворюючого ферменту та АТ1-рецепторів, суперсімейств факторів 

росту фібробластів, факторів некрозу пухлини-альфа, рецепторів до ендогенних 

катехоламінів [107,109,209].      

  1.2. Фенотипові прогностичні прояви генетичних поліморфізмів та пов’язаних з 

ними змін залежних біомаркерів при ХСН. 

     Підвищення АТ і розвиток есенціальної гіпертензії (ЕГ) детермінується 

генетичними чинниками на 30-40% і приблизно на 50% залежить від факторів 

навколишнього середовища. За сучасними даними встановлено 107 генних локуса, 

які беруть участь в регуляції АТ [277]. В межах спадкової схильності 

розглядаються окремі гени SNPs, які можуть мати вплив на згадані вище процеси. 

Одним з найбільш дослідженим є поліморфізм гена AT1-Р [16,57]. За даними 

досліджень у переважної більшості хворих не виявлено  одного гена, який 

відповідає за виникнення ГХ. З поміж них ген рецепторів ангіотензину ІІ типу 1 

(АТ1-Р) може відігравати одну з провідних ролей, адже він відповідає за кінцеві 

ефекти всієї ренін-ангіотензин-альдостеронової системи (РААС) [49]. А у пацієнтів 

з СН активація РААС спостерігається майже стовідсотково [78].  

     РААС являється одним з провідних регуляторів судинного тонусу та водно-

електролітного балансу в організмі людини, відповідає за адаптивні реакції 

організму, в тому числі за оптимізацію центральної гемодинаміки при гострих її 

порушеннях. В той же час тривала стійка гіперфункція РААС супроводжується 

розвитком неблагоприємних ефектів та лежить в основі розвитку та прогресування 

різноманітних патологічних станів, насамперед патології серцево-судинної 
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системи. Активність РААС регулюється величиною продукції реніну, 

ангіотензиногену і ангіотензинперетворювального фермента. 

     На сьогодні описані 4 підтипи ангіотензинових рецепторів. Проте, більшість 

негативних ефектів, викликаних ангіотензином ІІ, опосередковані рецепторами 

першого типу [16].  Стимуляція АТ1-Р супроводжується шкідливою дією 

ангіотензину ІІ на серцево-судинну систему, включаючи розвиток гіпертрофії 

міокарда, потовщення стінок артерій [160].  

     Згідно сучасних уявлень, поліморфізм у генотипі АТ1-Р, у вигляді заміни у 

положенні 1166 аденіну (А) на цитозин (С), пов'язаний з функціональною 

активністю рецептора [124]. Показано, що саме з ним повязують розвиток ГХ у 

жителів Москви. У них алель А та генотип АА зустрічається значно рідше, а 

питома вага алелі С та СС-генотипу суттєво вища серед осіб з ГХ [84]. 

     У представників французької популяції алель С достовірно частіше 

виявлялась серед пацієнтів з артеріальною гіпертензією та при наявності у них 

обтяженої спадковості [251]. Повідомляється також, що для мешканців Японії 

існує асоціація між носійством СС-генотипу та підвищеним індексом маси 

міокарда ЛШ, як при нормальному артеріальному тиску, так і у осіб з гіпертензією 

[249]. Кореляція носійства генотипу СС з розвитком ГХ знайдена і у мешканців 

Китаю [135]. В Україні – для жителів Полтави частота виявлення генотипів АС та 

СС вдвічі більша, а питома вага носіїв генотипу АА у 4 рази менша (р≤0,05) у 

порівнянні з особами без серцево-судинних захворювань. У роботах Старжинської 

О.Л. та Бланар О.Л. вказується, що  у чоловіків з ГХ, мешканців Поділля, такі 

варіанти гена AT1-Р, як  АС та СС реєструються частіше, ніж серед осіб без 

серцево-судинної патології ( р<0,05).  При  СН кількість виявлених осіб із 

генотипом АС у 1,3 рази вище, ніж серед хворих на неускладнену ГХ (р<0,01) [13, 

75].  

     Тому вивчення закономірностей успадкування ГХ та інших захворювань 

серцево-судинної системи необхідно для лікувальної практики. В останній час 
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значну увагу привертає структурний стан генів РААС, які багатьма дослідниками 

розглядаються, як можливі генетичні маркери ГХ та ХСН. 

Фенотипові ознаки, що пов’язуються з певними генотипами AT1-Р можуть бути 

асоційовані і із змінами в показниках біомаркерів, що потребує спеціального 

вивчення.       

   1.3. Мозковий натрійуретичний пептид, галектин-3, як сучасні маркери 

виникнення і прогресування СН. 

     Враховуючи, що інтенсивність ремоделювання серця та судин пов’язана з 

появою низько інтенсивної прозапальної активації та реалізується шляхом 

залучення промітотичних, прооксидантних, фібропластичних та нейрогуморальних 

факторів, одним з методів, що дозволяють оцінити вклад цих факторів у еволюцію 

СН є використання молекулярних біологічних індикаторів [7]. А також для того 

щоб покращити прогноз та визначити ризик кардіоваскулярноної смертності у 

хворих на СН проводиться пошук нових біомаркерів, які б підвищували 

ймовірність встановлення точного діагнозу при незначній кількості клінічних 

симптомів.    

1.3.1. Мозковий натрійуретичний пептид 

      Натрійуретичні пептиди розглядаються, як речовини, що здатні виконувати цю 

роль. «Сімейство» натрійуретичних пептидів включає передсердний 

натрійуретичний пептид (А-тип,atrial, АНУП), мозковий натрійуретичний пептид 

(В-тип, brain, МНУП), натрійуретичний пептид С-типу, натрійуретичний пептид Д-

типу, а також уродилатин та остеокрин. Слід зауважити, що концентрація МНУП у 

міоцитах шлуночків приблизно у 1000 разів вища, ніж концентрація АНУП. Отже, 

саме МНУП заслуговує особливу увагу, як маркер патологічних процесів у 

міокарді шлуночків [9]. Натрійуретичні пептиди синтезуються у вигляді білків-

попередників. PreproBNP (134 амінокислоти)  проходять процес розщеплення та 

потрапляють у кров у вигляді N-термінального фрагменту, що складається з 76 

амінокислот та гормону МНУП, що складається з 32 амінокислот (рис.1.1). МНУП 
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також зберігається у вигляді накопичувальних гранул [222]. Внаслідок підвищення 

кінцево-діастолічного тиску у камерах серця та їх перевантаженні об’ємом він 

вивільнюється із кардіоміоцитів шлуночків, міокардіальних фібробластів та з 

клітин головного мозку [158]. Після вивільнення у плазму МНУП зв’язується з 

високо афінними  рецепторами натрійуретичного пептиду, що знаходяться на 

поверхні клітин-мішеней, викликаючи декілька фізіологічних механізмів: 

зниження системного тиску крові та венозного повернення крові до серця, 

балансування електролітного гомеостазу – збільшення клубочкової фільтрації, 

інгібування реабсорбцї натрію, посилення натрійурезу та діурезу, гальмування 

реакцій відповіді вазопресину/антидіуретичного гормону, розслаблення гладко 

м’язових клітин; зменшення впливу симпатичної нервової системи на серце та 

судини - гальмує функцію РААС шляхом інактивації реніну та альдостерону, 

ангіотензину ІІ; зашкоджує ремоделюванню серця та судин – інгібування 

запальних, гіпертрофічних, проліферативних процесів у ендотелії, гладко м’язових 

клітин, міокарді, зниження активності РААС та системи цитокінів, факторів росту, 

матриксних металопротеїназ, катехоламінів, впливає на процеси коагуляції та 

атеротромбозу [158,173,202,222]. Отже, МНУП входить до основних стримуючих 

сил по відношенню до розвитку гіпертрофії серця, зміни його рівня можна вважати 

патогномонічною ознакою процесу ремоделювання міокарда [77].      

 

Рис.1.1 Структура МНУП  
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      Великий масив робіт присвячений дослідженню можливостей використання 

межового рівня МНУП у плазмі крові для діагностики уражень серця, зокрема, як 

маркера СН [97,145,157,175,183,267]. Відомо про збільшення концентраціі МНУП 

у хворих на ГХ [19,76,205]. У чоловіків, хворих на неускладнену ГХ, при наявності 

гіпертрофії лівого шлуночка, вищий рівень МНУП у плазмі крові асоціюється з 

наявністю діастолічної дисфункції серця [75]. У роботі Бланар та співав. визначено, 

що у осіб чоловічої статі без серцево-судинних захворювань рівень МНУП у плазмі 

крові зростає з віком та негативно асоціються з масою та площею поверхні тіла. 

Рівень МНУП у плазмі крові хворих на ГХ більший порівняно з таким у практично 

здорових осіб у 2,4 рази. Він зростає з віком - 2,2 пг/мл на рік [14]. Встановлено, 

що рівень цього пептиду в плазмі крові хворих на ХСН може вказувати на 

величину індивідуального кардіоваскулярного ризику. Оскільки, скарги у пацієнтів 

з СН є неспецифічними рівень МНУП можна використати, як маркер ураження 

серця [176,204]. На сьогоднішньому етапі МНУП використовують в першу чергу 

для виключення задишки серцевого генезу [111]. МНУП в нормальних умовах 

продукується передсердями, але при СН велика кількість МНУП виявляється і в 

шлуночках серця [153]. Секрецію МНУП стимулює реґіонарне та дифузне 

порушення систолічної і діастолічної функції ЛШ та ішемія міокарда, а також 

паракринні фактори, такі як ангіотензин ІІ, ендотелін та цитокіни. Є дані, про те, 

що циркулюючий пул МНУП у пацієнтів з ХСН та збереженою ФВ ЛШ достовірно 

нижчий, ніж у осіб зі зниженою ФВ ЛШ [105]. Показано, що у хворих зі 

збереженою систолічною функцією ЛШ, симптомами СН і вмістом МНУП ≥ 200 

пг/мл вірогідність наявності діастолічної дисфункції ЛШ складає 80% [263]. Для 

пацієнтів із поступовим початком і стабільним перебігом ХСН пороговий рівень 

МНУП становить ≥ 35 пг/мл. При загостренні СН необхідно використовувати 

більші значення для верхньої межі норми – < 100 пг/мл. В цілому для МНУП 

нормальним референтним значенням є 0,5-30 пг/мл [116]. МНУП є кількісним 

маркером ступеню дисфункції лівого шлуночка та важкості СН, хоча його 

концентрація не відповідає певним функціональним класам. Первинним стимулом 

до вивільнення МНУП слугує кінцево-діастолічний міокардіальний стрес 
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[173,185]. Мультиваріантний аналіз показав, що у випадку плазмового пулу більше 

73 пг/мл на кожні 10 пг/мл ризик кардіоваскулярної смерті зростає на 3%. У хворих 

з СН підвищення плазмової концентрації цього пептиду вище 106 пг/мл 

асоціюється з 80% летальністю на протязі найближчих 2 років [236]. Негативний 

вплив МНУП на віддалений прогноз зберігається навіть у пацієнтів з 

безсимптомною СН [254]. Оцінка вмісту натрійуретичних пептидів у крові може 

допомогти у виявленні осіб котрим загрожує розвиток СН. T.Wang та ін. оцінили 

прогностичне значення рівня МНУП у 3346 осіб середнього віку без серцево-

судинних захворювань, що приймали участь у Фремінгемському дослідженні, 

період спостереження в середньому 5,2 роки. Рівень мозкового натрійуретичного 

пептиду виявився незалежним фактором, що прогнозував ризик смерті, СН, 

фібриляції передсердь та інсультів. Високий рівень вмісту МНУП відповідав 

підвищенню ризику СН у три рази [266]. Роль визначення натрійуретичних 

пептидів у крові зростає при обстеженні осіб з високим ризиком розвитку 

ускладнень серцево-судинних захворювань. Дослідження L.S.Nielsen та співавторів 

[208], що включало 345 пацієнтів зі скаргами на задишку, що були направлені 

лікарями загальної практики на ЕхоКГ для уточнення її причини. Середній вміст 

МНУП був достовірно вищим у пацієнтів з СН, ніж при задишці несерцевого 

походження (189 та 17 пмоль/л, відповідно). У пацієнтів старших за 50 років із 

задишкою дослідження вмісту НУП у крові дозволило б виключити діагноз СН у 

97% випадків та знизити необхідність проведення ЕхоКГ на 50%. Аналогічні дані 

були отримані у дослідженні M.Cowie та співавторів у 122 пацієнтів, направлених 

у клініку з попереднім діагнозом СН. Після ретельного клініко-інструментального 

обстеження консиліум, який складався із трьох лікарів-кардіологів встановив 

діагноз СН у 29% пацієнтів. Рівень МНУП виявився у них достовірно вищим, та 

використання пептидів дозволило б виключити діагноз СН у 98% випадків [115]. 

Перевагою використання натрійуретичних пептидів для діагностики СН в умовах 

приймального відділення були доведені в дослідженнях BNP MS, у котрому 

прийняли участь 1586 пацієнтів, основною скаргою яких була задишка в спокої чи 

при навантаженні. Вірогідність СН у кожного хворого, на основі анамнезу, 
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клінічного обстеження, інструментальних та лабораторних обстежень оцінювалась 

у відсотках по візуально-аналоговій шкалі. Внаслідок цього було сформовано три 

групи: з високою вірогідністю СН, сумнівною та низькою. Остаточний діагноз СН 

встановлювали два незалежних кардіологи, що мали усю інформацію за 

виключенням даних про вміст МНУП у крові. Діагноз СН, як головної причини 

задишки був встановлений у 744 пацієнтів. Для рівня мозкового натрійуретичного 

пептиду більше 100 пг/мл діагностична точність виявилась 83% [187]. Якщо б 

концентрація МНУП була використана лікарями приймального відділення для 

діагностики СН у групі з високою вірогідністю, то достовірно вірний діагноз був 

би встановлений у 81,5% пацієнтів, у групі сумніву – у 74%, а у групі низької 

вірогідності – у 90,2% [191]. У 2004 році C.Tschope та співавтори вивчали роль N-

кінцевого мозкового натрійуретичного пептиду у діагностиці діастолічної 

дисфункції ЛШ. У 68 пацієнтів з ізольованою діастолічною дисфункцією та СН І-

ІІІ ФК та у 50 пацієнтів групи контролю визначали показники діастолічної 

дисфункції. При цьому рівень N-кінцевого мозкового натрійуретичного пептиду 

збільшувався відповідно функціонального класу СН [253]. При важкій діастолічній 

дисфункції асоційованій з підвищенням кінцево-діастолічного тиску (КДТ) у ЛШ 

(≥15 мм.рт.ст.) та зниженою ФВ ЛШ (≤40%) плазмова концентрація МНУП суттєво 

підвищена [184,212]. При цьому між  абсолютною величиною плазмового пула 

цього пептиду та ФВ ЛШ визначається стійкий кореляційний взаємозв’язок з 

коливанням значення коефіцієнта r Спірмена від -0,57 до -0,78 (р≤0,0001) [119,144]. 

При цьому для пацієнтів з ФВ ЛШ менше 40% та супутньою діастолічною 

дисфункцією позитивна прогностична цінність елевації МНУП вище 41 пмоль/л 

склала 79% [146]. У тих випадках коли діастолічна дисфункція верифікувалась за 

допомогою інвазивних вимірів (при безпосередньому вимірюванні КДТ вище 15 

мм.рт.ст.) або супроводжувалась зниженням ФВ, або збільшенням порожнин серця, 

був виявлений асоціативний взаємозв’язок між концентрацією МНУП та важкістю 

діастолічних порушень [142]. 

      C.M. Yu та співавтори вважають, що елевація МНУП звичайно реєструється 

тільки в тому випадку, коли у пацієнта має місце рестриктивний профіль 
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діастолічного наповнення. Разом з тим, гіпертрофічний та псевдонормальний 

профіль трансмітрального кровотоку не асоціюється з діагностично значимим 

підвищенням плазмового пула МНУП, хоча є дані про можливість підвищення 

цього пептиду у плазмі крові пацієнтів з ізольованою дисфункцією [189]. У 

пацієнтів з превалюванням діастолічної дисфункції ЛШ прогностична цінність 

елевації МНУП була надзвичайно малою (16%) [244]. S. Kruger та співавтори 

вивчали взаємозв’язок між рівнем МНУП та толерантністю до фізичних 

навантажень у 70 пацієнтів з СН. Концентрацію МНУП вимірювали перед 

проведенням велоергометрії. Виявилось, що підвищення концентрації МНУП з 

високою вірогідністю визначає толерантність до фізичних навантажень [167]. 

Підвищена концентрація натрійуретичних пептидів є незалежним фактором за 

допомогою якого можна спрогнозувати розвиток декомпенсації та смертність у 

пацієнтів з СН. R.Berger та співавтори спостерігали на амбулаторному етапі за 452 

пацієнтами з помірною та важкою СН та фракцією викиду ЛШ менше 35% на 

протязі трьох років. Рівень МНУП був виміряний на початку спостереження 

виявився незалежним фактором, що прогнозував раптову смерть: тільки 1% 

пацієнтів з рівнем пептиду менше 138 пг/мл померли раптово, тоді як серед 

пацієнтів з рівнем мозкового натрійуретичного пептиду більше 130 пг/мл померло 

19% пацієнтів [99]. Високе прогностичне значення натрійуретичних пептидів було 

продемонстровано у дослідженні G.C. Fonarow та співавторів. 

внутрішньолікарняна смертність оцінювалась у всіх учасників дослідження (48629 

чоловік) та окремо у пацієнтів зі зниженою та збереженою систолічною функцією 

ЛШ [138]. Плазмова концентрація МНУП чітко корелює з важкістю дисфункції 

ЛШ у пацієнтів з артеріальною гіпертензією, клапанними вадами серця, 

кардіоміопатією та стабільною ІХС [223]. Межовий рівень МНУП у плазмі крові, 

який можна використати як додатковий критерій діагностики діастолічної 

дисфункції, при умові збереження систолічної функції серця, складає 59 пг/мл [14]. 

В зв’язку з тим, що МНУП вивільнюється із кардіоміоцитів шлуночків, 

міокардіальних фібробластів та з клітин головного мозку внаслідок підвищення 

кінцево-діастолічного тиску у камерах серця та їх перевантаженні об’ємом 
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[89,104,158,198] він не може повністю відображати інші механізми у рамках 

комплесної патофізіології СН. Плазмова концентрація МНУП у хворих з 

безсимптомною СН асоціювалась з ізольованою діастолічною дисфункцією ЛШ і 

була достовірно нижчою, ніж з маніфестною СН та у ряді спостережень суттєво не 

відрізнялась від нормальних значень [169,275].  

      В багатьох наукових дослідженннях доведено, що на рівень плазмової 

концентрації МНУП також впливають такі фактории, як вік (зростає з віком), стать 

(вищий у пацієнтів жіночої статі) та збільшення маси тіла (ожиріння) [131]. 

Середня концентрація МНУП у обстежуваній популяції зростає на кожну декаду 

життя. На думку багатьох авторів, це може відображати  вікову і статеву різницю у 

масі міокарда, а також, можливо, зі зниженням ренального кліренсу мозкового 

натрійуретичного пептиду з віком. При вивченні особливостей продукції МНУП у 

хворих з гіпертонічною хворобою та хронічною серцевою недостатністю, що 

виникла на її тлі, які страждають на ожиріння були отримані наступні дані, у таких 

пацієнтів навіть в межах однієї стадії хронічної серцевої недостатності, 

концентрація мозкового натрійуретичного пептиду була нижчою, порівняно  з 

особами з нормальною масою тіла. Дослідники пов’язують це з тим, що на 

нейтральну ендопептидазу багаті клітини жирової тканини – це фермент, який 

відповідає за кліренс мозкового натрійуретичного пептиду, що потрібно 

враховувати використовуючи для діагностики існуючі межові рівні МНУП у осіб з 

надлишковою масою тіла [194]. 

1.3.2. Використання МНУП для контролю ефективності лікування. 

     Лікування СН спрямовано на попередження розвитку її клінічної симптоматики, 

усунення симптомів СН, гальмування прогресування захворювання шляхом 

захисту серця та інших органів-мішеней, покращення якості життя, зниження 

частоти госпіталізацій та покращення прогнозу захворювання [52]. Як було 

показано, МНУП об’єктивно відображає прогноз захворювання, прогнозує 

необхідність повторних госпіталізацій та смертність. Це може слугувати 

обґрунтуванням для визначення концентрації МНУП в оцінці ефективності 
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медикаментозних способів лікування СН. Першим великомаштабним 

дослідженням, котре вказувало на необхідність динамічного контролю МНУП у 

ході медикаментозного лікування було дослідження Val-HeFT (призначення 

валсартану при СН). Серед 4300 пацієнтів найвища смертність була у групі з 

підвищеним рівнем МНУП. При повторному визначенні МНУП через 4 місяці 

серед пацієнтів з підвищеним рівнем МНУП більш ніж на 30% від вихідного рівня 

смертність склала 19,1%, а при зниженні концентрації МНУП більш ніж на 45%, - 

13,6 [95]. Стабільно висока концентрація цього пептиду у крові пацієнтів, що 

отримують лікування з приводу СН, навіть не зважаючи на клінічне покращення 

асоціюється з поганим індивідуальним прогнозом [116]. P.Jourdain та співавтори у 

дослідженні в якому прийняли участь 220 пацієнтів з ІІ і ІІІ ФК які отримували 

оптимальну терапію, були розподілені випадковим чином у групу МНУП (мета 

лікування – зниження концентрації МНУП до рівня нижче 100 пг/мл). У 

середньому за 15 місяців спостереження достовірно спостерігалась менша кількість 

пацієнтів із групи МНУП (24% проти 52%) було госпіталізовано чи померли. 

Також було відмічено, що терапія змінювалась більш часто у групі МНУП та 

середня доза ІАПФ і β-блокаторів, що була підібрана для цих пацієнтів була значно 

вищою, ніж у «клінічній» групі [159]. Таким чином, корекція терапії з урахуванням 

рівня МНУП більш ефективна, ніж на основі клінічних даних. Пацієнти досягають 

цільових доз препаратів, отримують оптимальні лікарські комбінації. У підсумку 

знижується частота неблагоприємних наслідків та затримується час їх настання [3]. 

Всі ці обставини стали причиною внесення змін до рекомендацій по діагностиці та 

лікуванню ХСН Європейського товариства кардіологів, пов’язаних з необхідністю 

широкого використання вимірювання плазмової концентрації МНУП, як 

еталонного біомаркера з метою первинної діагностики СН, а також оцінки 

найближчого ризику і віддаленого прогнозу. 

     Велике значення у інтерпретації рівнів біологічних маркерів має їх перемінність 

на протязі часу. R. O’Hanlon та співавтори оцінили індивідуальну мінливість 

МНУП у 55 пацієнтів зі стабільною СН. МНУП показав велику мінливість, як на 
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протязі години так і за тижневий період [210]. Можна, зробити припущення, що 

відносно висока мінливість концентрації МНУП відображає стан міокарда у 

момент визначення та швидко змінюється в залежності від стану пацієнта та 

функції ЛШ, що можна використовувати при лікування декомпенсації.     

1.3.3. Галектин-3 

     Одним із небагатьох нових біомаркерів є галектин-3 (рис.1.2)[216].  

 

Рис.1.2 Просторова структура галектину-3 

    Він являється представником родини лектинів, є індуктором міграції макрофагів, 

проліферації фібробластів та синтезу колагену. Практично не виявляється у 

кардіоміоцитах, в той час як фібробласти міокарда експресують його високі рівні 

[126]. Потрапляючи у міокард через паракринний ефект він стимулює швидке 

збільшення міофібробластів та вивільнення проколагену 1 у позаклітинну матрицю 

і як наслідок серцевий фіброз [246]. Збільшення вивільненя галектину-3  

достовірно корелює з фракцією викиду лівого шлуночка, тобто його рівень 

підвищується у пацієнтів зі збереженою та зниженою фракцією викиду ЛШ не 

залежно від етіології серцевої недостатності, ще коли клінічні прояви відсутні 

[121]. Рівень галектину-3 у плазмі крові  найбільше корелює з ризиком виникнення 

смертельних результатів та повторної госпіталізації у пацієнтів з ХСН[197]. 

Галектин-3 був затверджений Американською асоціацією кардіологів, як біомаркер 

з незалежним прогностичним значенням у пацієнтів з гострою та ХСН, а також з 

його допомогою можна спрогнозувати короткочасну (60-денну) смертність. 

Концентрація галектину-3 не корелює з розміром ЛШ, а корелює з ЄхоКГ 
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параметрами діастолічної релаксації та дисфункцією правого шлуночка [273]. У 

плазмі здорового індивіду рівень галектину-3 складає в середньому 7,07 нг/мл 

(4,67-10,30 нг/мл). Галектин-3 співвідноситься з важкістю СН: чим вищий 

функціональний клас, тим вище рівень галектину-3 та тим вищими є показники 

смертності [225]. (Рис.1.3).   

 

Рис.1.3 Кореляція важкості СН та рівня галектину-3. 

     У результаті дослідження R.R. Kimmenade et al. було ідентифіковано точку 

поділу для плазмової концентрації галектина-3, що свідчить про наявність 

хронічної СН. Вона склала 26,88 нг/мл при чутливості 80% і специфічності 52% 

[257]. В залежності від концентрації галектину-3 виділяють 3 категорії ризику: 

≤17,8 нг/мл (низький ризик), 17,9-25,9 нг/мл (середній ризик) та ≥25,9 нг/мл 

(високий ризик) (Табл.1.1) [225]. 

        Таблиця 1.1 

Кумулятивна вірогідність розвитку кардіоваскулярної смерті у хворих на СН в 

залежності від рівня галектинну-3 на протязі 36 міс. спостереження 

Галектин-3 6 міс. 12 міс. 24 міс. 36 міс. 

≤17,8 нг/мл 0,9% 2,4% 7,0% 23,0% 

17,9-25,9 

нг/мл 

4,8% 7,2% 17,9% 26,8% 

≥25,9 нг/мл 2,6% 9,1% 23,6% 30,9% 

     Не менш цікавою є інформація про підвищення концентрації галектину-3 у 

пацієнтів з високим тиском наповнення ЛШ та при порушенні його розслаблення 
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під час діастоли і зниженні ФВ правого шлуночка та порушенні роботи 

мітрального чи трикуспідального клапанів [225].  

     Виявлено, що галектин-3 здатен здійснювати внутрі- та позаклітинні ефекти, 

котрі в свою чергу, опосередковуються різноманітними сигнальними системами. 

Так, шляхом зв’язування з поверхневим рецептором Fcγ макрофагів модулюють 

фагоцитоз, а також приймають активну участь у регулюванні процесів апоптозу 

активованих Т-лімфоцитів, проліферації та синтезу екстрацелюлярного матриксу у 

різноманітних тканинах за рахунок активації фібробластів і міофібробластів. 

Останній ефект реалізується після транслокації галектину-3 в цитоплазмі клітини-

мішені з наступною безпосередньою взаємодією з сигнальною молекулою 

тетрапептиду N-ацетил-Ser-Asp-Lys-Pro (ac-SDKP), котрий деградує за участю 

АПФ. Отримані дані про здатність галектину-3 регулювати інтенсивність процесів 

глікації внутріклітинних протеїнів. Припускають, що позитивний вплив ІАПФ у 

відношенні реверсії гіпертрофії лівого шлуночка може бути обумовлений 

зниженням тканинної експресії ac-SDKP, як вторинного месенджера галектину-3. 

За рахунок супресії накопичення кінцевих продуктів глікації внутріклітинних 

протеїнів шляхом зниження експресії тетрапептиду ас-SDKP ІАПФ здатні надавати 

сприятливий вплив у відношенні «жорсткості» судинної стінки. Можна зробити 

припущення, що галектин-3 є інтегральним протеїном котрий забезпечує 

взаємодію різноманітних індукторів кардіореваскулярного ремоделювання, таких 

як трансформуючий фактор росту-β, інтерферон-γ,  ангіотензин-2 та альдостерон.  

       Однак потрібно враховувати певні обмеження прогностичної цінності 

 галектину-3. Описано  його залежність від статевих, вікових особливостей, від 

стану видільної функції нирок, обміну жирів, наявних цукрового ожиріння та 

діабету [7]. 

1.3.4. Використання галектину-3 для контролю ефективності лікування 

     Схоже, що після тривалого лікування, рівень галектину-3 повертається до 

початкового значення. Отже, він може бути використаний для моніторингу 
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пацієнтів в ході лікування [96]. Терапія блокаторами альдостерона, які блокували 

серцевий фіброз стимулювала вивільнення галектину-3 [94].  У ході досліджень 

виявлено, що лікування статинами знижувало рівень галектину-3 [165]. У хворих, 

що приймали цільову дозу β-блокаторів (карведилола у дозі 50 мг.) спостерігалось 

достовірне зниження у 1,5 разів, проте у хворих, що не приймали цільову дозу 

відмічалось підвищення рівня галектину-3. Котре, можливо, було пов’язано з 

прогресуванням СН [82]. 

     На сьогодні вважається, що діагностична цінність біомаркерів може значно 

підвищуватись якщо їх визначати в комплексі з МНУП, оскільки останній, 

синтезується у кардіальних міоцитах та кардіальних фібробластах, як прогормон 

[125]. У галектина-3 нижчий діагностичний рівень, але вищий прогностичний 

повторних госпіталізацій та несприятливого прогнозу порівняно з натрійуретичним 

пептидом МНУП/NT-proМНУП при СН, що особливо корисно для пацієнтів з 

збереженою фракцією викиду лівого шлуночка [88]. У дослідженні PRIDE при 

аналізі короткострокового (60 днів) прогнозу виживання галектин-3 виявився 

більш сильним критерієм, ніж NT-proМНУП, таким чином галектин-3 виявився 

найбільш інформативним маркером не тільки виживання, а й частоти повторних 

госпіталізацій хворих з приводу СН. Внаслідок ще одного проведеного 

дослідження, що тривало (4±1,9) років було виявлено, що верхня межа галектину-3 

у здорових осіб сягала 17,7 нг/мл, середній рівень галектину-3 у когорті хворих 

сягав (18,6±7,8) нг/мл, NT-proМНУП – 253 пмоль/л (2140 пг/мл). Відповідно до 

концентрації галектину-3 всі хворі були розподілені на квартилі. По кривим 

виживання Каплана-Мейєра смертність поступово підвищувалась від 1-го квартиля 

з рівнями галектину-3 ≤ 13,63 нг/мл до 4 квартиля з рівнем галектину-3 ≥ 21,62 

нг/мл. Після корекції за віком, статтю та швидкістю клубочкової фільтрації 

галектин-3 залишився статистично достовірним предиктором смертності. 

Найвищою була смертність у пацієнтів з одночасним підвищенням рівня 

галектину-3 та NT-proМНУП. У такій когорті смертність виявилась вищою у 1,5-2 

рази, ніж у інших групах [203]. При цьому, NT-proМНУП та галектин-3 зберігались 
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в якості основних біологічних маркерів, що відображають відповідно напругу 

біомеханічної відповіді при міокардіальному «перенавантаженні» та фенотиповий 

ризик ХСН [11]. 

     Таким чином, можна зробити припущення, що різноманітні біологічні маркери 

здатні персоналізувати оцінку ризику пацієнтів з ХСН в залежності від характеру 

попередньо існуючого фенотипу дисфункції міокарда. А їх комбінація може дати 

більше переваг для створення найбільш адекватної діагностичної та прогностичної 

моделі для пацієнтів з ХСН [90]. Оскільки біологічні маркери,  такі як МНУП, 

галектин-3 відображають різні сторони патогенезу ХСН, використання 

мультимаркерних систем підвищує чутливість теста без втрати його специфічності, 

може виявитись дуже корисним [120,137,260]. Оптимальна комбінація біомаркерів 

може дати більше переваг для утворення найбільш адекватної моделі для пацієнтів 

з ХСН [91,92]. Асоціація змін галектину-3 та МНУП у хворих з ГХ, що 

ускладнилась ХСН раніше не досліджувалось.  

    1.4. Роль дерматогліфіки. 

      Для щоденної лікарської практики потрібні прості у виконанні діагностичні 

тести, які можуть мати і прогностичне значення. До таких відносять і дерматогліфи 

пальців рук, адже вони закладаються одночасно з серцево-судинною та нервовою 

системами і відповідними регуляторними системами [61].   

     Фактори зовнішнього середовища мають важливий вплив на формування 

гребінцевої шкіри, а саме до дев’ятнадцятого тижня розвитку дитини. В 

подальшому, дерматогліфи  не змінюються до кінця життя людини, вони є 

генетично детермінованими.  

    Інформація, яку дають відбитки пальців є цінною тому що саме в період 

пренатального розвитку у дитини формуються серцево – судинна система і зокрема 

мікроциркуляторне русло, нервова система. Дерматогліфи  використовуються в 

якості успадкованих маркерів  схильності до серцево-судинних захворювань (ССЗ) 

і зокрема до ГХ [45,84]. Саме це робить гребіневу шкіру людини зручною 
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інформативною системою розвитку та успадкування фенотипових ознак. Визначені 

характерні комбінації пальцевих узорів, які можна використовувати для прогнозу 

виникнення ІХС у чоловіків середнього віку [32]. 

     Структурною одиницею шкірного рельєфу пальців, долоней та стоп є 

папілярний гребінь та міжгребнева борозна. Гребені утворюють малюнки різного 

виду, котрі не змінюються в онтогенезі. Узори внутрішньої поверхні пальців рук 

серед всіх показників гребінцевої шкіри є найбільш інформативними 

[117,178,190,235]. Індивідуальна варіабельність гребінцевих малюнків надзвичайно 

велика. Відповідно до класифікації F.Galton – E.Henry, враховується форма узору 

та кількість трирадіусів чи дельт, розрізняють три основні типи. 

      Тактильна насиченість (довжина гребенів на 1 см
2
) різних типів візерунків 

суттєво відрізняється при мінімальному рівні для дугових візерунків [23], що 

скоріш за все, як і розподілення візерунків по пальцям рук людини, несе 

функціональний слід філогенезу. Найбільш рідкісний тип пальцевих візерунків у 

всіх народів – дуга (0-7%), петля частіше зустрічається у європеоїдів та негроїдній 

расі (61-70% при 41-50% у монголоїдної раси), завитки у монголоїдів (41-50% при 

21-40% у двох інших великих рас) [112]. Вплив раси на ознаки дерматогліфіки 

обумолені популяційно-генетичним статусом раси та расово-конституційним 

компонентом. Однак в силу великої древності дерматогліфічних структур вплив 

расового компоненту проявляється лише на середньостатистичному рівні. В той же 

час окремі дані свідчать про зв'язок розподілення візерунків з інтенсивністю 

ростових процесів та обміну речовин, що являють собою конституційні 

особливості раси [21,56].  

          Сучасними вимогами до оцінки ризику є максимальна індивідуальність та 

точність. Така персоніфікація ризику дозволяє визначити найбільш вразливих 

пацієнтів, по відношенню до яких найбільш виправдана тактика інтенсифікації 

терапевтичного втручання [143]. 

         У цьому відношенні багатомаркерна стратегія представляє великий інтерес у 

зв’язку з потенційно більш широкими можливостями у стратифікації ризику 
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хворих на ХСН, визначенню типу ХСН, уточненню важкості її перебігу, дати 

можливість оцінити ефективність проведеної терапії та прогнозу для хворих. 

Багатомаркерний підхід виправданий надзвичайною важкістю та багатогранністю 

біохімічних взаємодій, що лежать у основі патофізіології ХСН, що природньо не 

може об’єктивно відображатись якимось одним навіть найбільш «універсальним» 

маркером. В той же час, комбіноване використання декількох параметрів здатне 

більш точно відображати ключові ланки патогенезу, а отже і перебіг захворювання 

у кожного конкретного пацієнта [58]. Парадигма одночасного вимірювання 

декількох біомаркерів полягає в тому, що додавання другого та кожного 

наступного відібраного біомаркеру у загальну модель супроводжується 

підвищенням точності прогнозу. Необхідно відмітити, що на сьогоднішній день 

цінність багатьох сучасних біомаркерів для стратифікації ризику хворих на ХСН 

залишається нерозв’язаним питанням і потребує подальшого вивчення.                     

     Подібних досліджень в Україні раніше не проводилось що і стало підґрунтям 

проведення даного дослідження. Також цікавить перевірити відповідність 

фенотипової ознаки успадкування схильності до гіпертонічної хвороби і реєстрація 

зазначених біомаркерів з дерматогліфами пальців рук.  
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РОЗДІЛ 2 

КЛІНІЧНА ХАРАКТЕРИСТИКА ОБСТЕЖЕНИХ ОСІБ ТА ОСНОВНІ 

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

 2.1. Клінічна характеристика обстежених осіб. 

З метою проведення дослідження відібрано 191 особу чоловічої статі віком 

40 - 60 років, що мешкають у місті Вінниця та Вінницькій області (кожному було 

проведено анкетування, ціллю якого було виокремити чоловіків, що проживають 

на певній території Вінницької області в третьому поколінні, на відстані понад 5 км 

один від одного і не були родичами). Усі пацієнти знаходились на стаціонарному 

лікуванні у кардіологічному відділенні кардіологічної клініки Військово-

медичного клінічного центру Центрального регіону (м.Вінниця) із грудня 2013 

року по червень 2015 року. Обстеження проводилось під час перебування в 

стаціонарі двічі (другий раз на фоні призначеного лікування через 6 місяців). 

Анамнестичні, клінічні, лабораторні дані, антропометричні вимірювання та 

показники дерматогліфіки заносили до спеціально розробленої карти. Біохімічні 

обстеження проводили двічі, при надходженні хворих до стаціонару. 

         2.1.1. Обстежені особи без серцево-судинної патології. 

     До контрольної групи дослідження (особи без серцево-судиннної патології) 

увійшли 79 чоловіків – мешканців Вінницької області, середній вік у даній когорті 

становив (49,01±0,73) роки. До цієї групи було віднесено чоловіків у яких за 

результатами медичного обстеження органів кровообігу патології не виявлено, а 

також під час огляду скарг не виказували. Критеріями виключення із дослідження 

були: 

- симптоматична артеріальна гіпертензія; 

- хронічне обструктивне захворювання легень; 

- наявність онкологічних захворювань; 

- наявність гематологічних захворювань; 

- наявність ендокринних захворювань; 
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- порушення функції нирок.  

     Усі чоловіки без серцево-судинних захворювань, що прийняли участь в 

дослідженні підписали інформовані згоди на участь у дослідженні, а також згоди 

на обробку персональних даних та на проведення дактилоскопії  (додаток В). 

    Проаналізувавши дані анамнезу життя було встановлено, що 48 (60,76 %) 

чоловіків вели малорухомий спосіб життя, 42 (53,17 %) не дотримувались дієти з 

обмеженням вживання солі, 11 (13,92 %) – палили.  

За даними сімейного анамнезу 15 осіб (18,99%) із групи контролю -  хоча б в 

одного з батьків була гіпертонічна хвороба. Визначивши індекс маси тіла (ІМТ) 

було встановлено, що серед осіб групи контролю переважали особи з нормальною 

та надмірною масою тіла - відповідно у 50 (63,29 %) осіб та у 29 (36,71 %) 

чоловіків. При проведенні фізикального обстеження серцево-судинної системи 

патологічних змін не виявлено. У чоловіків з контрольної групи рівень 

систолічного артеріального тиску становив ( 121,53 ± 1,17) мм.рт.ст., рівень 

діастолічного артеріального тиску – (74,35 ± 0,89) мм.рт.ст. Рівні офісного 

артеріального тиску у даних осіб знаходились на нормотензивному рівні, так у 33 

(41,77 %) з них визначався нормальний артеріальний тиск, у 20 (25,32 %) осіб був 

визначений оптимальний АТ, а у 26 (32,91 %) чоловіків зареєстровано високий 

нормальний АТ.  

Проаналізувавши ЕКГ у осіб із групи контролю визначено  -  у 71 (89,87 %) 

особи нормальна частота, а синусова тахікардія реєструвалась - у 8 (10,13 %) 

чоловіків, середня частота ритму становила (66,39 ± 0,91) в 1 хвилину.  

 

2.1.2. Особи хворі на гіпертонічну хворобу. 

     Всі пацієнти на неускладнену та ускладнену ГХ брали участь в дослідженні 

після підписання інформованих згод на участь та згоди на обробку персональних 

даних, а також на проведення дактилоскопії  (додаток В). 

     При проведенні відбору пацієнтів, окрім переліку критеріїв приведених вище 

(для осіб без серцево-судинних захворювань), верифікувався діагноз гіпертонічної 
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хвороби (з обов’язковим виключенням симптоматичної артеріальної гіпертензії), 

наявність гіпертрофії лівого шлуночка, яка була підтверджена даними клінічного 

та інструментального обстежень. До критеріїв включення віднесено: відсутність за 

даними медичної документації та зі слів хворого (анамнез життя та хвороби) даних 

про перенесений інфаркт міокарда, наявність ознак ІХС, які могли передувати 

розвитку ГХ, перенесене гостре порушення мозкового кровообігу. Усім хворим 

була призначена базисна терапія, яка відповідала рекомендаціям чинним 

національним (2014 р.) та європейським (2013 р.).  Обстеження проводились після 

стабілізації стану пацієнтів. 

Діагноз гіпертонічної хвороби верифікували згідно з Наказом МОЗ України від 

24.05.2012 року № 384. Діагноз ХСН відповідно наказу МОЗ України № 436 від 

03.07.2006 року та Української Асоціації фахівців з СН (2017), а 

також рекомендаціями з діагностики та лікування СН Європейського 

кардіологічного товариства (2016). Оцінку систолічної функції міокарда ЛШ 

проводили за показниками фракції викиду (ФВ). Пацієнтів з ФВ ЛШ ≥ 40 % - було 

віднесено  до класу хворих зі збереженою фракцією викиду; при ФВ ЛШ < 40 % -  

 зі зниженою.   

     Обстежено 112 чоловіків хворих на ГХ, середній вік яких становив (49,66 ± 

0,40) років і чоловіки з групи контролю та пацієнти з ГХ різної стадії були 

репрезентативними за віком (р>0,05). Серед них 62 пацієнти хворі на ГХ ІІ стадії та 

їх середній вік становив (49,19 ± 0,66) років. 50 хворих на ГХ ІІІ стадії 

мали клінічні ознаки ХСН ІІ А стадії за рекомендаціями Асоціації кардіологів 

України і знаходились в межах ІІ-ІІІ ФК за NYHA, їх середній вік становив (50,14 ± 

0,99)років.   

     Діагноз супутньої ІХС пацієнтам з ГХ виключали після проведення оцінки  по 

шкалі пре-тестової імовірністі захворювання. 4 (8,00 %) пацієнтів із другої 

основної підгрупи хворих на ГХ, що ускладнилась ХСН ІІ А стадії, скаржились на 

болі в ділянці серця. Саме їм було проведено додатково пробу – 

велоергометрію, проте у них ознак стабільної стенокардії не було виявлено (тест 
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був негативним).  

      У хворих на неускладнену ГХ тривалість захворювання становила (9,12 ± 0,77) 

років. За даними анамнезу життя 53 (85,48 %) особи вели малорухливий спосіб 

життя, 15 (24,19 %) осіб - палили, 51 (82,25 %) – не дотримувались дієти з 

обмеженням солі. Серед 62 чоловіків, хворих на ГХ ІІ стадії у 16,00 % (n=10) 

чоловіків були виявлені ознаки ХСН І ФК за NYHA, а у інших 84,00 % (n=52) 

пацієнтів – ознак ХСН не було виявлено. Вивчаючи сімейний анамнез 

було визначено, що у 51 хворого (82,26 %) на ГХ ІІ стадії один, або двоє батьків 

страждали на АГ. Аналізуючи показники ІМТ визначено, що нормальна маса тіла 

була у 28 (45,16 %) осіб, надмірну вагу тіла мали 21 (33,87 %), а ожиріння І ступеня 

у 13 (20,97 %) чоловіків, що були хворі на ГХ ІІ ст. Рівень систолічного 

артеріального тиску у осіб з ГХ ІІ стадії становив (153,69 ± 2,11) мм.рт.ст., ДАТ – 

(91,54 ± 0,97) мм.рт.ст. Виявлено, що 1 ступінь артеріальної гіпертензії 

реєструвався у 20 (32,26 %) чоловіків, 2 ступінь артеріальної гіпертензії визначався 

у 23 (37,10 %) пацієнтів, 3 ступінь артеріальної гіпертензії – у 19 (30,65 %) осіб. 

    Провівши аналіз тривалості ГХ визначено, що найбільша тривалість 

захворювання була серед пацієнтів з ГХ ІІІ стадії порівняно з пацієнтами без 

серцево-судинною патологією та становила (13,29 ± 0,27) років (р<0,01). За даними 

анамнезу життя виявлено: 45 (90,00 %) осіб вели малорухомий спосіб життя, 46 

(92,00 %) – не дотримувались дієти з обмеженням солі, 26 (52,00 %) - палили. 

Вивчаючи сімейний анамнез виявлено, що обтяжена спадковість по ГХ була в 

усіх 50 (100,00 %) осіб. Було визначено, що осіб з ХСН, нормальну масу тіла мали 

4 (8,00 %) чоловіків, надмірну масу тіла 21 (42,00 %) обстежуваних, ожиріння І 

ступеня - 22 (44,00 %) пацієнтів, ожиріння ІІ ступеня у 2 (4,00 %) осіб, ожиріння ІІІ 

у 1 (2,00 %) чоловіка. Рівень систолічного артеріального тиску при ГХ ІІІ 

стадії становив (174,72 ± 2,17) мм.рт.ст., діастолічний артеріальний тиск – (106,70 ± 

1,53) мм.рт.ст. Виявлено, що 1 ступінь АГ реєструвався у 6 (12,00 %) 

обстежуваних, 2 та 3 ступінь АГ визначалась у однакової кількості пацієнтів 22 і 22 

(44,00 % і 44,00 % відповідно).  

     Враховуючи, що високий рівень АТ та ожиріння є відомими і доведеними 
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факторами ризику серцево-судинних захворювань (ССЗ), було 

проаналізовано величини АТ та ІМТ у чоловіків без серцево-судинних 

захворювань, а також у пацієнтів хворих на ГХ. Отримали наступні дані, у 

чоловіків без ССЗ та у пацієнтів з ГХ ІІ стадії переважають особи з нормальною 

масою тіла - 63,29 % (n=50) та відповідно у 45,16 % (n=28) чоловіків. У хворих на 

ГХ ІІІ стадії переважно реєструвалась надмірна маса тіла 21 (42,00 %) особа, а 

також ожиріння І ступеню 25 (50,00 %) чоловіків і лише 4 особи (8%) мали 

нормальну масу тіла. 

При проведенні порівняння між чоловіками із різних груп дослідження частоти 

зустрічання ІМТ виявлено, що у осіб без ССЗ нормальна маса тіла зустрічається 

достовірно частіше порівнюючи з чоловіками з ГХ.  Порівнюючи показники 

частоти зустрічання надмірної маси тіла між особами з усіх груп дослідження 

достовірної різниці не знайдено (р>0,05). Проте, ожиріння І ступеню визначалось 

частіше у чоловіків з ускладненою ГХ ніж у хворих на неускладнену ГХ (р<0,05) 

(Табл 2.1). 

Порівнюючи рівні офісного АТ було встановлено, що у хворих на 

неускладнену та ускладнену ГХ рівень, як САТ, так і ДАТ був вищим, ніж у осіб 

без ССЗ. Найвищий рівень, як САТ, так і ДАТ було визначено у пацієнтів з ГХ ІІІ 

стадії (р<0,05). 

За даними ЕКГ хворих на ГХ ІІІ стадії, спостерігалися такі  порушення ритму 

і провідності: у 19 (38,00 %) осіб – синусова тахікардія, у 7 (14,00 %) - синусова 

брадикардія, 18 (36,00 %) – суправентрикулярна екстрасистолія, у 3 (6,00 %) - 

шлуночкові поодинокі екстрасистоли І градації по Lown В. (1971), у 10 (20,00 %) – 

блокада лівої ніжки пучка Гіса. За даними ЕКГ - ознаки гіпертрофії лівого 

шлуночка були виявлені у 100,00 % (n=50) пацієнтів. 

При проведенні УЗД серця ГЛШ та діастолічну дисфункцію було виявлено у 50 

(100,00 %) чоловіків. Пацієнтів з ускладненою ГХ було розділено на 2 групи – 

ФВ > 40 % та ФВ < 40 %. 20 пацієнтів склали першу групу та 30 другу.  
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Таблиця 2.1 

Клінічна характеристика груп дослідження 

Показник 

Група 

контролю 

(n=79) 

Пацієнти з 

ГХ ІІ ст. 

(n=62) 

Пацієнти з ГХ 

та ХСН ІІА 

ст. (n=50) 

р 

Вік, роки  49,01±0,73 49,19±0,66  50,14±0,99  р˃0,05 

Обтяжена 

спадковість  
18,99% (n=15)  82,26% (n=51)  100% (n=50)  

р2-1<0,0001 

р3-1<0,0001   

р3-2<0,05 

Початок ГХ, 

роки  
-  40,17±0,99  36,90±1,22  р<0,05 

Тривалість 

захворювання, 

роки  

-  9,02±0,78  13,24±0,78  р<0,001 

 Ожиріння, %  -  20,97% (n=13)  50% (n=25)  р<0,05 

 

 2.2. Методи дослідження. 

     2.2.1. Методика вимірювання артеріального тиску та частоти серцевих 

скорочень. 

    Вимірювання АТ проводилось за методом Короткова М.С., після 5-хвилинного 

відпочинку. Манжету розміщували посередині плеча на рівні серця, щоб її нижній 

край знаходився на 2-2,5 см вище ліктьової ямки, між манжетою і поверхнею плеча 
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проходив палець. Спочатку визначався рівень САТ пальпаторним методом 

(визначався пульс на a.radialis), а потім швидко накачувалось повітря в манжету до 

70 мм.рт.ст., далі накачувалось повітря повільно по 10 мм.рт.ст. до значення, при 

якому зникає пульсація, той показник при якому вона з’являлась знову відповідав 

рівню САТ. Повторно повітря накачувалось на 20-30 мм.рт.ст. вище за значення 

САТ (яке було визначено пальпаторно). Випускають повітря повільно – 2 мм. за 

секунду і визначають І фазу тонів Короткова (появу) і V фазу (зникнення), які 

відповідають САТ і ДАТ. Вимірювання проводилось тричі, з інтервалом 2-3 хв. 

При першому вимірюванні АТ визначали на обох руках, а також в положенні 

сидячи, стоячи і лежачи. До уваги брались більш високі значення. 

     Використовувався тонометр фірми Rossmax GB 102, Швейцарія.  

    Частоту серцевих скорочень визначали пальпаторно трьома пальцями на  

a.radialis, спочатку на обох руках, а в подальшому на одній руці.     

2.2.2. Методика визначення варіантів генотипу гена рецептора 

ангіотензину ІІ першого типу (АТ1-Р) за допомогою полімеразно - ланцюгової 

реакції. 

     Забір крові здійснювався у пацієнтів натще із кубітальної вени у охолоджені 

поліпропіленові пробірки, що містили ЕДТА (1мг/1мл крові) додавали 4 мл цільної 

крові. Усі пробірки з кров’ю зберігались за температури - 20°С та не довше 6 

місяців до початку аналізу.  

Для виділення геномної ділянки ДНК із лейкоцитів периферичної крові 

використовували стандартну методику. 

    Шляхом ампліфікації, методом ПЛР на ампліфікаторі «Терцик» 

проводили генотипування поліморфної ділянки (A1166C). 

     Дослідження виконане на базі науково-дослідного інституту генетичних та 

імунологічних основ розвитку патології та фармакогенетики. Виконавець старший 

науковий співробітник, кандидат медичних наук Шликова О.А.       
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2.2.3. Методика визначення концентрації галектину-3 шляхом імуно-

ферментного аналізу. 

    Використовували метод ІФА з стандартним набором фірми «Peninsula 

laboratories Inc.» (США) для визначення плазмової концентрації МНУП.  

Концентрацію галектину-3 в плазмі крові досліджували за допомогою реактивів 

фірми «Bender MedSystems GmbH» (Австрія) та апарату для проведення 

імуноферментного аналізу «Stat Fact 330». .  

Дослідження проводили в клінічно-діагностичній лабораторії ПМП  «Центр В». 

Відповідальний виконавець - завідуючий лабораторією С.О. Степанець 

(лабораторія атестована 05 березня 2014). Дослідження рівня галектину-3 вказано  

в галузі атестації лабораторії. Референтне значення – від 0,0 до 2,28 нг/мл, 

середній рівень 0,54 нг/мл. 

    Інкубували при кімнатній температурі 10 хв. Потім додали по 100 мкл стоп-

розчину у кожну комірку включаючи «Бланк». А далі визначили оптичну 

щільність комірок при довжині хвилі 450 нм та з диференційним фільтром 630 нм. 

У подальшому на імуно–ферментному аналізаторі будували калібрувальний 

графік та отримували результати. 

2.2.4. Методика визначення показників ліпідного спектру та 

концентрації глюкози. 

Визначення показників ліпідного спектру ферментативним калориметричним 

методом проводили на біохімічному аналізаторі «Specific Basic Kone» (Фінляндія) з 

використанням набору «Human» (Німеччина), глюкозу в крові визначали 

використовуючи набір «Філісіт» (Україна).  

2.2.5. Методи дослідження стану внутрішньосерцевої та системної 

гемодинаміки. 

    З метою оцінки параметрів внутрішньосерцевої гемодинаміки використовували 

ехокардіографічне дослідження, яке виконувалось на УЗД апараті «РАДМИР 

ULTIMARA» (Україна). Під час проведення ультразвукового дослідження серця 
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(УЗД) застосовано стандартну методику  з парастернальним та апікальним 

доступами, за необхідності - субкостальний та супрастернальний доступи. 

     Показники, що вивчались: кінцево-систолічний розмір (КСР, см), кінцево-

діастолічний розмір лівого шлуночка (КДР, см), товщина міжшлуночкової 

перетинки (ТМШП, см), товщина задньої стінки лівого шлуночка (ТЗЛШ, см) у 

кінці діастоли, обчислювали фракцію викиду ЛШ (ФВ, %), передньозадній розмір 

лівого передсердя, фракцію передньо-заднього укорочення (S, %), кінцево-

систолічний об'єм (КСО, мл), кінцево-діастолічний об'єм (КДО, мл), ударний об'єм 

(УО, мл), ударний індекс (УІ, мл/м
2
), кінцевого діастолічного  об'єму ЛШ (іКДО, 

мл/м
2
), індекс кінцевого систолічного об’єму ЛШ (іКСО, мл/м

2
), серцевий індекс 

(СІ, л/хв.×м
2
) [41,72]. Визначали такі показники: площа поверхні тіла за формулою 

(Sтіла = вага
0,432

 · зріст
0,725

 · 0,007183, м
2
), частота серцевих скорочень (ЧСС),  

відносна товщина стінок міокарда ЛШ (ВТС) використовували формулу = (ТЗСЛШ 

+ ТМШП) / КДР), маса міокарда ЛШ (ММЛШ) використовували формулу = (1,04 · 

[(КДР + ТМШП + ТЗСЛШ)
3
 - КДР

3
] - 13,6). Індекс маси міокарда ЛШ (іММЛШ, 

г/м
2
) розраховували, як відношення ММЛШ до площі поверхні тіла за формулою 

Американського товариства з ехокардіографії, критерієм гіпертрофії ЛШ для 

чоловіків вважалось іММЛШ ≥ 115 г/ м
2 
. 

Наявність та ступінь гіпертрофії ЛШ визначали за показниками іММЛШ, 

користуючись методичними рекомендаціями Інституту кардіології імені академіка 

М.Д. Стражеска НАМН України (2012) [41], а також клінічними рекомендаціями 

Європейського товариства кардіологів (ESC) 2013 року [274] і артеріальної 

гіпертензії Європейського товариства гіпертензії (ESH). 

     Геометричні моделі ЛШ визначали за допомогою ВТС: ВТС ЛШ ≤ 0,42 і при 

іММ ЛШ ≤ 115 г/м
2
 – нормальна геометрія ЛШ; ВТС ЛШ > 0,42 та іММЛШ ≤ 115 

г/м
2
  – концентричне ГЛШ; ВТС ЛШ < 0,42 і при іММ ЛШ > 115 г/м

2
– 

ексцентрична ГЛШ.  

ГЛШ помірну визначали при значенні іММЛШ < 170 г/м
2
, а виражену –         

> 170 г/м
2
 [274]. 
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При аналізі діастолічної функції враховувались такі показники: швидкість 

раннього діастолічного наповнення ЛШ (Е, м/с); швидкість пізнього діастолічного 

наповнення ЛШ (А, м/с); їх співвідношення (Е/А,); час раннього та уповільненого 

діастолічного наповнення ЛШ (Те, мс), (ТD,мс); час ізоволюметричного 

розслаблення ЛШ (IVRT, мс); час пізнього діастолічного наповнення ЛШ (Та, мс) 

[41,72]. 

2.2.6. Методика велоергометричного дослідження.  

Для виявлення порушення з боку серцево-судинної системи яких немає в 

спокої застосовують навантажувальні проби, а саме велоергометрію (ВЕМ) на 

велоергометрі «VKK-12» (Україна). Початковий рівень навантаження звичайно 

становить 25 Вт (150 кг*м на 1 хв), з інкрементами по 25 Вт кожні 3 хв до 

досягнення кінцевих точок навантажувальної проби. Протокол включав 9–12 хв 

безперервного навантаження з постійною частотою педалювання і визначався 

індивідуально. При надто виснажливому протоколі з раннім припиненням проби 

повноцінно оцінити реакцію на навантаження неможливо. І, навпаки, при надто 

легкому протоколі тривалість дослідження збільшується. У цьому випадку 

вдається оцінити лише фізичну витривалість, а не максимальне споживання кисню 

й аеробну спроможність. Для підтвердження діагнозу ІХС, оцінки функціонального 

стану хворих та стратифікації ризику використовують навантажувальну пробу із 

субмаксимальною ЧСС, яка розраховувалась за формулою: 

                        Субмаксимальна ЧСС = (220 – вік (років)) *  0,85. 

Максимальну ЧСС розраховують за формулою: 220 – вік (років), із стандартним 

відхиленням до 10–12 ударів на 1 хв. 

Реєстрацію ЕКГ здійснювали наприкінці кожної сходинки навантаження, не 

припиняючи педалювання. Контроль даних – нахил або зміщення сегменту ST 

(негативний, позитивний, а також горизонтальний > на 0,2 мВ в будь-якому 

відведенні), амплітуди зубців R (зменшення амплітуди на 50 % від вихідного рівня) 

та зубця T  (інверсний по відношенню до вихідного рівня в будь-якому відведенні, 

а також якщо амплітуда > 0,15 мВ по абсолютній величині), поява екстрасистол 
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(частота перевищує 10 %). При реєстрації даних ознак включається сигнал 

«Тривога». 

 Вимірювання АТ здійснювали щохвилини і обов’язково – наприкінці кожної 

сходинки навантаження (за 20–30 с до її закінчення). При підвищенні АТ до 

220/120 мм рт. ст., а також зниженні САТ на 20 мм рт.ст. від вихідного рівня при 

навантаженні, включається сигнал «Тривога». 

        При виникненні скарг на біль за грудиною чи в ділянці серця, задишки, втоми, 

а також комбінацій перелічених симптомів вмикається сигнал «Тривога», а  також 

якщо вмикається сигнал «Тривога», то проведений тест з навантаженням вважався 

як позитивним і такі хворі не були включені у дослідження. 

2.2.7. Методика дерматогліфічного обстеження. 

     Дерматогліфічне обстеження пальців обох кистей було проведено за допомогою 

портативного прокатного сканера Futronic FS50 (Корея).  

Трактування і розшифровка дерматогліфічних візерунків здійснювалась за 

методикою Т.Д. Гладкової.  

Якісні параметри -  визначали тип малюнка: дуга, завиток, ульнарна петля та 

радіальна петля.  

 

     Рис 2.1  Схема розташування долонних полів, трирадіусів, ліній та узур: А – 1-4 

міжпальцеві проміжки, І-ІV – міжпальцеві подушечки-тенар. H – гіпотенар; В – 1-
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13 – долонні поля, а, в, с, d – пральцеві трирадіуси; А, В, С, D – головні долонні 

лінії; t, t`, t``  - осьові трирадіуси. 

     Основна увага в дерматогліфіці приділяється папілярним узорам (унікальним 

малюнкам, утвореним рельєфними лініями на поверхні шкіри) долонь і стоп 

людини. Як правило, особливо виділяються візерунки, розташовані на подушечках 

пальців рук, до них належать такі описові поняття (рис.2.2): 

 

Рис. 2.2 Типи основних пальцевих узур людини: W –завиток, U – ульнарна петля, 

A – дуга, d – дельта узури, о – центр узури. 

    Трирадіус або дельта – місце сходження трьох груп паралельних папілярних 

ліній. В якості кількісної характеристики відбитків пальців застосовано 

гребінцевий рахунок (ГР). Загальний гребінцевий рахунок (ЗГР) – сума 

гребінцевих рахунків на 5 пальцях однієї кисті. Сумарний гребінцевий рахунок 

(СГР) – сума гребінцевих рахунків 10 пальців. Види пальцевих візерунків: дуга (А), 

радіальна петля (R) (якщо своїм відкритим кінцем петля спрямована в бік великого 

пальця), ульнарна петля (U) (якщо своїм відкритим кінцем петля спрямована в бік 

мізинця) завиток (W). Дузі відповідає відсутність трирадіуса у візерунку, петлі – 

один трирадіус, завитку – два трирадіуса [56]. 

 

2.3. Лікування 

      Усі хворі отримували базисну терапію яка відповідала рекомендаціям 

Української асоціації кардіологів (2014) щодо профілактики та лікування 

артеріальної гіпертензії, а також уніфікованого клінічного протоколу медичної 

допомоги при артеріальній гіпертензії, що був затверджений Наказом МОЗ 

України від 24.05.2012 року № 384, а також клінічними рекомендаціями з 
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артеріальної гіпертензії Європейського товариства гіпертензії (ESH) та 

Європейського товариства кардіологів (ESC) 2013 року.          

      Препарати із групи блокаторів РААС отримували усі пацієнти, а також за 

показами індивідуально додавались інші препарати із переліку першого ряду. 

 

2.4. Методи математичної обробки результатів дослідження. 

     З метою математичної обробки результатів використовувались такі методи: 

виявлення відмінностей між групами за статистичними ознаками, розрахунок 

первинних статистичних показників, встановлювався взаємозв’язок між 

перемінними з використанням параметричного (кореляція Пірсона) та 

непараметричного (кореляція Спірмена) кореляційного аналізу, аналіз таблиць 

супряженості, дисперсійний аналіз, дискримінантний аналіз. 

     Відповідність розподілу частот генотипів рівновазі Харді-Вайнберга у 

досліджуваних популяціях, а також відношення шансів (OR)  перевіряли за 

допомогою програмного калькулятора "Випадок-контроль" (http://gen-

expert.ru/calculator_or.php).  

    Результати вважали вірогідними при р<0,05. 

Відмінності між вибірками  з нормальним розподілом, оцінювали за t–критерієм 

Стьюдента (t) для незв’язаних вимірювань.  

     В інших випадках  відмінності використовували критерій U - Манна-Уітні. 

Для номінальних змінних (шкали найменувань) взаємозв’язок розраховували за 

таблицями спряженості за допомогою критерію χ
2
-Пірсона.  

     Множинний покроковий регресійний аналіз здійснювали з використанням 

прямого покрокового методу та визначенням відносного ризику (RR) спектру 

предикторів розвитку ГХ та ХСН з 95% СІ довірчим інтервалом були розраховані 

не скориговані співвідношенняч шансів (RR = 1 - відсутність асоціації, RR > 1 – 

підвищений ризик патології, RR < 1 – негативна асоціація). 

     Отримані незалежні предиктори (р < 0,05) визначалась за допомогою 

покрокового підходу із застосуванням дискримінантного аналізу. Чинники з р≥0,05 

http://gen-expert.ru/calculator_or.php
http://gen-expert.ru/calculator_or.php
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виключались з багатовимірних моделей.     

     При визначенні межового рівня галектину-3 та МНУП у плазмі крові 

використовували формулу, запропоновану М. Ю. Антомоновим у співавторстві з 

В. М. Жебелем, О. О. Сакович, Г. В. Вільчинським, О. О. Сінгх [4,31]: Χ = [(M1 + 2 

· m1) + (M2 – 2 · m2)] / 2, де Х – межовий рівень галектину-3/МНУП; M1 – середнє 

значення рівня галектину-3 або МНУП у групі з відсутністю ознаки (умовно 

здорових); m1 – похибка M1; M2 - середнє значення рівня галектину-3/МНУП у 

групі з наявністю ознаки (умовно хворих); m2 – похибка М2. 

     Розрахунки проводились з використанням статистичного пакету STATISTICA 

10.0 на персональному комп’ютері. 
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РОЗДІЛ 3 

ПОЛІМОРФІЗМ ГЕНА AT1-Р, ПЛАЗМОВІ КОНЦЕНТРАЦІЇ 

ГАЛЕКТИНУ-3 І МОЗКОВОГО НАТРІЙУРЕТИЧНОГО ПЕПТИДУ ТА 

ДЕРМАТОГЛІФИ ПАЛЬЦІВ РУК У ЧОЛОВІКІВ, ЯКІ НЕ МАЮТЬ 

СЕРЦЕВО-СУДИННОЇ ПАТОЛОГІЇ (ГРУПА КОНТРОЛЮ), ЩО 

МЕШКАЮТЬ НА ТЕРИТОРІЇ ПОДІЛЬСЬКОГО РЕГІОНУ УКРАЇНИ 

Роль спадкової обумовленості функціонування ССС у фізіологічних умовах є 

цікавою в основному тим, які саме тенденції у гемодинамічних процесах 

закладаються з народження. Від впливу зовнішніх факторів в значній мірі залежить 

реалізація генотипу у певний індивідуальний фенотип, однак, для ступеню змін які 

відбудуться велике значення має спадковість. Саме тому, перспективними 

напрямками є вивчення генома людини та ідентифікація генів, мутації яких 

сприяють розвитку ССЗ або абераціям біомаркерів які можуть свідчити про стан 

ССС. Оскільки активація РААС є важливою патогенетичною ланкою ГХ і ХСН 

детальне вивчення змін її компонентів необхідне для виявлення осіб у яких ризик 

розвитку, як гіпертонічної хвороби, так і її ускладнень підвищений.   

В ряді робіт (в тому числі роботи кафедри внутрішньої медицини медичного 

факультету №2, ВНМУ ім. М.І.Пирогова) показано, що носійство чоловіками 

генотипів AT1-Р, що включають алель С сприяє розвитку, як ГХ, так і ХСН [69,75]. 

Показано, що прослідковується певна залежність між поліморфізмом гена AT1-Р і 

концентрацією МНУП – біомаркера який на думку деяких авторів можна 

застосовувати для скринінгових обстежень не тільки з метою диференційного 

діагнозу задишки, але й для раннього виявлення осіб з різними варіантами 

дисфункції та гіпертрофії міокарда, що дозволяє відбирати претендентів для 

подальшого поглибленого обстеження [68,76].  

 Однак, як відзначалось в І розділі клінічна оцінка змін концентрації МНУП 

має ряд обмежень в залежності від фізіологічних властивостей пацієнтів. Тому 

продовжується пошук і досліджуються нові біомаркери ХСН, зокрема галектин-3. 
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Раніше визначення концентрації галектину-3 у носіїв поліморфних варіантів гена 

AT1-Р не проводилась.                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                 

3.1. Частота носійства поліморфних варіантів гена AT1-Р серед 

чоловіків, без серцево-судинної патології. 

Частотна характеристика розподілу генотипів і алелей гена AT1-Р серед осіб 

групи контролю, що мешкають на території одного регіону (тобто осіб, які 

проживають на даній території в третьому поколінні) з урахуванням віку та статі, 

може дати уяву про деякі закономірності формування у фенотипу у носія того чи 

іншого варіанта гена AT1-Р. 

В цілому, отримані результати збігаються із представленими раніше даними, 

виконаними по матеріалах обстеження чоловіків, мешканців Подільського регіону 

[69,75].  

Частотний розподіл генотипів та алелей гена AT1-Р серед чоловіків без 

серцево-судинних захворювань відповідав рівновазі Харді-Вайнберга. У цій групі 

чоловіків середній вік складав (49,01 ± 0,73) років.  В ході дослідження виявлено, 

що у осіб чоловічої статі частота генотипу A1166A гена AT1-Р складає 62,03 % 

(n=49), генотипу A1166С - 30,38 % (n=24), а генотипу С1166С - 7,59 % (n=6) (рaa-

cc≤0,05; рaс-сс>0,05; рaс-aa≤0,05). (Рис. 3.1) [65]. 

 

Рис. 3.1 Частотний розподіл генотипів гена AT1-Р у чоловіків групи контролю, 

мешканців Подільського регіону України, (%). 
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Примітка: різниця показників достовірна (р≤0,05) при порівнянні з: * - 

генотипом A1166С і С1166С в межах групи.  

Зважаючи на відносно малу чисельність носіїв генотипу С1166С - було 

об’єднано гетерозигот A1166С гена AT1-Р та гомозигот С1166С в спільну групу – 

носіїв алелі С для проведення подальшого статистичного аналізу. Частота 

зустрічаємості носіїв алелі С – 37,97% (n=30). 

Вивчивши частотний розподіл алелей гена AT1-Р було встановлено, що серед 

осіб без ССЗ алель A зустрічається  у 75,16 % чоловіків, алель С – у 24,84 %. 

Порівнюючи частоти алелей гена AT1-Р виявлено достовірні розбіжності (р<0,05). 

Отже, у досліджуваного контингенту осіб переважає генотип A1166A гена AT1-Р 

(Рис. 3.2) [65]. 

 

Рис. 3.2 Частотний розподіл алелей гена AT1-Р серед осіб без ССЗ, (%). 

Примітка: різниця показників достовірна (р≤0,05) при порівнянні з: * - алеллю 

С в межах групи.  

Співвідношення частот зустрічаємості алелей А та С гена АТ1-Р для чоловіків, 

мешканців Подільського регіону відповідав частотним розподілам отриманим раніше  

[55,69,75].  

Генотип АА 

Алель С 
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3.1.1. Розподіл частот генотипів AT1-Р у осіб без ССЗ  з урахуванням сімейного 

анамнезу по ГХ. 

Беручи до уваги те, що з поліморфізмами AT1-Р опосередковано може бути 

асоційований рівень артеріального тиску, було вирішено провести розподіл частот 

генотипів гена  AT1-Р серед чоловіків, мешканців Поділля які відрізняються за 

сімейним анамнезом щодо гіпертонічної хвороби.  

Якщо хоча б один із членів родини першого ступеня спорідненості (батьки, 

рідні брати чи сестри) хворів на задокументовану гіпертонічну хворобу, то дана 

особа відносилась до групи із обтяженою спадковістю. 

У осіб без ССЗ обтяжена спадковість по ГХ, за даними анамнезу життя, була 

виявлена у 15 чоловіків, що становить 19,00 %,  в той самий час відсутність цього 

фактору ризику визначалась частіше у 64 (81,00 %) осіб (р<0,01). Проводячи 

порівняння частоти розподілу генотипів AT1-Р у осіб з обтяженою спадковістю 

щодо ГХ представників контрольної групи дослідження не виявлено достовірної 

різниці між носіями генотипу A1166A - 20,61 % (n=10) і носіями алелі С - 83,33 % 

(n=25) (р>0,05). Виявлено меншу частоту зустрічаємості обтяженої спадковості у 

носіїв генотипу А1166А в 10 чоловіків (20,61%), а у носіїв алелі С у 25 осіб 

(83,33%) достовірно вищу частоту зустрічаємості обтяженої спадковості (р<0,005). 

(Табл. 3.1). 

Таблиця 3.1 

Частота обтяженої спадковості у практично здорових чоловіків - носіїв різних 

алелей гена AT1-Р, % 

Алелі гена  

AT1-Р 

Необтяжена 

спадковість, щодо 

ГХ 

Обтяжена 

спадковість, щодо 

ГХ 

р 

Носії 

генотипу 

АA 

79,59% (n=39) 

                 (1) 

20,61% (n=10) 

(3) 

р3-1<0,001 

 

Носії алелі 

С 

16,67% (n=5)  

(2) 

83,33% (n=25) 

 (4) 

р4-2<0,005 

 

p р2-1>0,05 р4-3>0,05  
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3.1.2. Показники індексу маси тіла у осіб без ССЗ, носіїв поліморфних варіантів 

гена AT1-Р. 

      Одним із важливих факторів ризику розвитку ГХ є ожиріння. Беручи це до 

уваги, наступним кроком дослідження стала оцінка показників маси тіла 

розподіливши чоловіків на групи в залежності від ІМТ, а також враховуючи 

успадкування того чи іншого поліморфного варіанту гена AT1-Р у осіб без 

серцево-судинної патології. Серед гомозигот А1166А гену AT1–Р переважають 

представники з нормальною масою тіла (ІМТ= 18,5-24,9 кг/м
2
) 63,27% (n=31), а з 

надмірною масою тіла (ІМТ= 25,0-29,9 кг/м
2
) 36,73% (n=18) (р<0,05). Чоловіки з 

надмірною масою тіла переважають серед носіїв алелі С – 63,33% (n=19), а з 

нормальною масою 36,67% (n=11). 

     Встановлено, що у чоловіків без серцево-судинних захворювань частота 

розподілу серед осіб з нормальною та надлишковою масою тіла враховуючи 

успадкування поліморфних варіантів гена AT1-Р не відрізняється (р>0,05). 

3.1.3. Показники ліпідного спектру та глюкози крові у осіб без ССЗ, 

носіїв поліморфних варіантів гена AT1-Р. 

  У осіб з групи контролю було досліджено показники обміну ліпідів та 

глюкози крові при носійстві поліморфних варіантів гена AT1-Р у чоловіків. Згідно 

отриманих даних їх величини не виходять за межі вікової норми та не суттєво 

відрізняються у гомозигот A1166A та носіїв алелі С гена AT1-Р (Табл. 3.2).     
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Таблиця 3.2 

Показники ліпідного спектру і глюкози в плазмі крові у осіб без ССЗ, 

носіїв поліморфних варіантів гена AT1-P 

Генотипи 

гена AT1-Р 

ХС, 

моль/л 

ТГ, 

моль/л 

ХС 

ЛПДН

Щ, 

моль/л 

ХС 

ЛПНЩ, 

моль/л 

ХС 

ЛПВЩ, 

моль/л 

Глюкоза 

крові, 

ммоль/л 

Гомозиготи 

A1166A 

(n=49) 

4,77 ± 

0,02 (1) 

1,55 ± 

0,02 (3) 

0,54 ± 

0,11 (5) 

1,71 ± 

0,23 (7) 

1,61 ± 

0,03 (9) 

4,77 ± 

0,64 (11) 

Носії алелі  

С (n=30) 

4,82 ± 

0,04 (2) 

 

1,60 ± 

0,11 (4) 

 

0,63 ± 

0,02 (6) 

 

1,80 ± 

0,07 (8) 

 

1,75 ± 

0,08 (10) 

 

4,92 ± 

0,66 (12) 

 

р р2-1 >0,05 р4-3>0,05 р6-5>0,05 р8-7>0,05 р10-9>0,05 р11-

12>0,05 

 

3.2. Рівень  галектину-3 та МНУП в плазмі крові у чоловіків без ССЗ, 

носіїв поліморфних варіантів гена AT1-Р. 

Одним із небагатьох нових біомаркерів є галектин-3 його експресія 

мінімальна або практично відсутня у здорових осіб. Рівень галектину-3 в плазмі 

крові у осіб без ССЗ склав  (7,03 ± 0,12) нг/мл. Достовірної різниці між рівнем 

галектину - 3 в плазмі крові у носіїв алелі С гену AT1-Р (7,36± 0,4) нг/мл та 

гомозигот A1166A гену AT1-Р – (6,82± 0,25) нг/мл не визначалось (р>0,05).  

Рівень МНУП в плазмі крові у чоловіків, без серцево-судинної патології 

складав (21,74 ± 0,50) пг/мл. Виявлено незначну різницю рівнів МНУП у носіїв 

генотипу A1166A та алелі С гена AT1-Р, зокрема у перших концентрація МНУП 

становила (20,05 ± 2,02) пг/мл і була меншою, ніж у другій підгрупі – (21,88 ± 0,62) 
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пг/мл, проте достовірності, як і у різниці концентрацій галектину-3 немає (р>0,05) 

(Табл. 3.3). 

Таблиця 3.3 

Рівень галектину-3 та МНУП в плазмі крові у осіб без серцево-судинної 

патології, носіїв поліморфних варіантів гена AT1-P 

Група Рівень 

галектину-3 у 

гомозигот 

A1166A, нг/мл 

(n=49) 

(1) 

Рівень 

галектину-3 

у носіїв 

алелі С, 

нг/мл 

(n=30) 

(2) 

Рівень МНУП 

у гомозигот 

A1166A, 

пг/мл 

(n=49) 

(3) 

Рівень 

МНУП у 

носії алелі С, 

пг/мл 

(n=30) 

(4) 

р 

Особи без 

ССЗ 

(n=79) 

6,82±0,25 

 

7,36±0,39 

 

20,05 ± 2,02  

 

21,88 ± 0,62 

 

р2-1 >0,05 

р3-4>0,05 

 

 

Визначення плазмових концентрацій галектину-3 та МНУП у практично 

здорових чоловіків при різних категоріях нормального АТ стало наступним етапом 

дослідження. Встановлено вірогідну різницю в концентраціях галектину-3 у осіб 

без ССЗ при різних категоріях нормального артеріального тиску (р<0,05) (Табл. 

3.4) [65].  
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Таблиця 3.4 

Рівень галектину-3 та МНУП в плазмі крові у чоловіків без ССЗ, носіїв різних 

варіантів гена AT1-Р з різними категоріями нормального АТ  

Група Рівень галектину-3, нг/мл  Рівень МНУП, пг/мл  

 

Оптимальний АТ 6,01±0,22 

(n=21) 

(1) 

22,23±1,3 

(n=21) 

(1) 

Нормальний АТ 7,12±0,31 

(n=37) 

(2) 

21,55±0,89 

(n=37) 

(2) 

Високий 

нормальний АТ 

8,23±0,39 

(n=21) 

(3) 

21,56±1,04 

(n=21) 

(3) 

р р2-1<0,05 

р3-1<0,05 

р3-2<0,05 

р2-1>0,05 

р3-1>0,05 

р3-2>0,05 

 

         Вірогідної різниці в рівнях МНУП у осіб без ССЗ при різних категоріях 

нормального артеріального тиску  (р>0,05) не визначено.  

     Відомо, що концентрація МНУП в плазмі крові залежить від збільшення маси 

тіла, тому було вирішено дослідити рівні плазмової концентрації МНУП у осіб 

групи контролю при різних величинах ІМТ. Однак, у них рівні МНУП при 

наявності надмірної маси тіла не відрізнялись, від чоловіків з нормальною масою 

тіла (р>0,05), що відповідає результатам отриманим на нашій кафедрі [13]. 

Відносно галектину-3 таких досліджень не проводилось, тому було вирішено 

відстежити можливість такої залежності і між рівнями галектину-3 та ІМТ. За 
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отриманими даними рівень галектину-3 достовірно був вищим у осіб з більшим 

ІМТ (Табл. 3.5). 

Таблиця 3.5 

Плазмова концентрація галектину- 3 та МНУП у осіб без серцево-судинної 

патології при різному ІМТ, (нг/мл,пг/мл) 

Група ІМТ 18,5 - 24,9 кг/м
2
 

(нормальна маса 

тіла) 

ІМТ 25,0 - 29,9 

кг/м
2 

(надмірна маса 

тіла) 

р 

Рівень галектину-3 

у осіб без ССЗ 

(n=79) 

6,4 ± 0,36 (n=50) 

(1) 

7,31 ± 0,27 (n=29) 

(3) 

р3-1<0,05 

 

Рівень МНУП, у 

осіб без ССЗ 

(n=79) 

23,81 ± 0,78 (n=50) 

(2) 

22,28 ± 0,94 (n=29) 

(4) 

р2-4>0,05 

 

 

      Порівнявши рівень галектину-3 та МНУП у чоловіків групи контролю різної 

вікової групи, проаналізувавши показники, виявилось, що плазмова концентрація і 

галектину-3, і МНУП достовірно підвищується із збільшенням віку та  є достовірно 

вищою у носіїв алелі С гена AT1-Р (Табл. Д.1.). 

3.3. Показники центральної гемодинаміки та структурно-

функціонального стана міокарда у осіб, що увійшли в контрольну групу, 

носіїв поліморфних варіантів гена AT1-Р. 

Провівши аналіз частоти розподілу з урахуванням категорій нормального 

артеріального тиску серед чоловіків, без серцево-судинних захворювань, носіїв 

поліморфних варіантів гена AT1-Р виявилось, що в контрольній групі частіше 



72 
 

                                                                                           

зустрічаються показники нормального АТ (р<0,05). Між гомозиготами генотипу 

A1166 гена AT1-Р і носіями алелі С достовірної різниці не визначалось при 

проведенні аналізу частоти по категоріям АТ (р˃0,05). 

Оптимальний АТ зустрічається у 32,65% (1) осіб, нормальний АТ – 49,32% 

(2), високий нормальний АТ – 28,57% серед гомозигот А1166А (3) (p2-1<0,05, p3-

1<0,05, p3-2>0,05). Серед носіїв алелі С визначався у 16,67% (1) чоловіків 

оптимальний АТ, нормальний АТ – 60% (2), високий нормальний АТ – 23,33% (3) 

(p2-1<0,05, p3-1<0,05, p3-2>0,05) [60].  

Вивчаючи частотний розподіл окремих категорій нормального артеріального 

тиску серед осіб без ССЗ, при носійстві різних алелей гена AT1-Р отримані дещо 

інші дані (Рис. 3.3) [65].  

 

 

Рис. 3.3. Частота реєстрації різних категорій нормального АТ у осіб контрольної 

групи, носіїв поліморфних варіантів гена AT1-Р, (%). 

Примітка: різниця показників достовірна (р<0,05) при порівнянні з: # - 

оптимальним АТ в межах групи носіїв алелі С гена AT1-Р.  

За отриманими даними, високий нормальний артеріальний тиск у носіїв алелі С 

виявляється достовірно частіше, ніж у гомозигот А1166А гена AT1-Р (р<0,05). 
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Проаналізувавши залежність показників систолічного АТ та діастолічного 

АТ у носіїв поліморфних варіантів гена AT1-Р  чоловіків різного віку достовірної 

залежності не виявлено (р>0,05).  

Виявлено достовірне зростання рівня концентрації галектину-3 в залежності 

від збільшення рівня АТ. 

Вивчивши показники центральної та внутрішньосерцевої гемодинаміки у 

чоловіків без серцево-судинних захворювань, носіїв різних варіантів гена AT1-Р 

визначено, що вони знаходяться в рамках загальновизнаних норм та не 

відрізняються у гомозигот генотипу A1166A та носіїв алелі С гена AT1-Р (р>0,05). 

Дослідивши геометричні моделі лівого шлуночка виявлено, що нормальна 

геометрія зустрічалась у 100,00 % чоловіків, без ССЗ. 

3.4. Дерматогліфічні малюнки у осіб без ССЗ, носіїв поліморфних 

варіантів гена AT1-Р. 

Дерматогліфічні відбитки пальців, як зазначалось вище (див. розділ 1) 

відносяться до прогностичних ознак. Аналіз відбитків пальців рук у чоловіків без 

ССЗ показав, що за сумою пальцевих узорів на обох кистях поширеність окремих 

візерунків у порядку зменшення є такою: U > W > A > R (відповідно 430; 301; 36; 

23 випадків). Вивчено, що серед чоловіків без серцево-судинної патології частіше 

зустрічається візерунок типу ульнарна петля (р<0,0001) (Табл. 3.6) [229]. 
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Таблиця 3.6 

Поширеність і сума окремих пальцевих візерунків на обох кистях у осіб без 

ССЗ, що мешкають на території Поділля, України, (%), ∑ - сума пальцевих 

візерунків 

Група 1. 

Візерунок 

типу 

ульнарна 

петля (U) 

2. 

Візерунок 

типу 

завиток 

(W) 

3. 

Візерунок 

типу дуга 

(А) 

4. 

Візерунок 

типу 

радіальна 

петля (R) 

р 

Особи 

без ССЗ 

(n=79) 

54,40 % 

∑=430 

38,10 % 

∑=301 

4,50 % 

∑=36 

3,00 % 

∑=23 

р2-1<0,0001 

р3-1<0,0001 

р4-1<0,0001 

р3-2<0,0001 

р4-2<0,0001 

р4-3>0,05 

 

За сумою пальцевих узорів на правій кисті (ПК), поширеність окремих 

малюнків у порядку зменшення була такою: U > W > A > R (відповідно 199; 160; 

18; 18 випадків), на лівій кисті (ЛК): U > W > A > R (відповідно 231; 141; 18; 5 

випадків). Однак, на ЛК частота поширеності U достовірно вища, ніж на ПК 

(p<0,01). 

Проведено дослідження і кількісного дерматогліфічого показника такого як - 

рівень сумарного гребінцевого рахунку, СГР дорівнював (162,86 ± 35,98). На п’яти 

пальцях ПК ЗГР склав (83,94 ± 2,14), на ЛК – (80,49 ± 2,19) (р>0,05). Також нас 

зацікавила відповідність носійства окремих генотипів гена AT1-Р та показників 
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дерматогліфіки. Достовірної різниці в рівнях СГР у обстежуваних без ССЗ, носіїв 

поліморфних варіантів гена AT1-Р не було (р>0,05) (Табл. 3.7) [61]. 

Таблиця 3.7 

Рівень СГР у осіб без ССЗ, що мешкають на території Поділля, України, носіїв 

поліморфних варіантів гена AT1-Р, (М±m) 

Група 1. Гомозиготи 

A1166A (n=49) 

2. Носії алелі С 

(n=30) 

р 

Особи без ССЗ 

(n=79) 

160,67 ± 5,19 170,57 ± 6,40 р2-1>0,05 

 

Достовірної різниці в рівнях ЗГР на правій і лівій кистях рук при носійстві 

різних варіантів гена AT1-Р у чоловіків без ССЗ, що мешкають на території 

Поділля не визначено (р>0,05) (Табл. 3.8). 

Таблиця 3.8 

Рівень ЗГР на правій і лівій кистях у осіб з групи контролю, мешканців 

Поділля, носіїв поліморфних варіантів гена AT1-Р, (М±m) 

Рівень ЗГР Гомозиготи 

A1166A (n=49) 

Носії алелі С 

(n=30) 

р 

1. ЗГР на ПК 82,22 ± 2,83 (1) 86,57 ± 3,23 (3) р3-1>0,05 

2. ЗГР на ЛК 78,35 ± 2,74 (2) 84,00 ± 3,60 (4) р4-2>0,05 

р р2-1>0,05 р4-3>0,05  
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     Слідуючим етапом дослідили ГР на окремих пальцях правої і лівої кистей у 

володарів  різних варіантів гена AT1-Р. На відповідних пальцях обох рук у осіб без 

ССЗ між носіями генотипу A1166A і алелі С гена AT1-Р достовірної різниці в 

рівнях ГР не виявлено. 

Однак, встановлено хоча і відносно слабкий, але достовірний позитивний 

кореляційний зв’язок між носійством певного гена AT1-Р та візерунком на 

третьому пальці ЛК (R= 0,22, р<0,05) (метод рангової кореляції Спірмена). (Табл. 

3.9). 

Таблиця 3.9 

Показники кореляції генотипів гена AT1-Р та відповідних відбитків пальців 

на обох руках у осіб без ССЗ, мешканців Поділля (метод рангової кореляції 

Спірмена) 

Пальцеві 

узори 

Група контролю 

(n=79) 

R p 

1d 0,087504 >0,05 

2d 0,027561 >0,05 

3d 0,045716 >0,05 

4d 0,082683 >0,05 

5d 0,020203 >0,05 

1s 0,049622 >0,05 

2s 0,142881 >0,05 

3s 0,221862 <0,05 
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Продовження таблиці 3.9 

Пальцеві 

узори 

Група контролю 

(n=79) 

R p 

1 2 3 

4s 0,088407 
>0,05 

5s 0,129892 >0,05 

Примітка: R – кореляційний коефіцієнт Спірмена. 

Отримані дані дали поштовх для дослідження частоти поширеності окремих 

типів візерунків на третьому пальці (3s) ЛК у осіб без ССЗ, носіїв різних варіантів 

гена AT1-Р. Було виявлено, що на третьому пальці ЛК вірогідно більше 

зустрічається візерунок типу ульнарна петля (р<0,01), візерунок радіальна петля 

(R) не зустрічався на третьому пальці взагалі у обстежуваної групи чоловіків. 

У носіїв генотипу A1166A частота поширеності ульнарної петлі на третьому 

пальці ЛК достовірно вища, ніж у носіїв алелі С гена AT1-Р (Табл. 3.10). 

Таблиця 3.10 

Частота поширеності окремих типів візерунків на третьому пальці ЛК у осіб 

без  ССЗ, носіїв різних варіантів гена AT1-Р, (%) 

 

Генотипи 

Візерунок 

типу ульнарна 

петля (U) 

Візерунок 

типу завиток 

(W) 

Візерунок 

типу дуга (А) 

р 

1. Гомозиготи 

А1166А (n=49) 

73,47 % 

(1) 

20,41 % 

(2) 

 

6,12 % 

(3) 

р2-1<0,05 

р3-1<0,01 

р3-2<0,01 
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Продовження таблиці 3.10 

 

Генотипи 

Візерунок 

типу ульнарна 

петля (U) 

Візерунок 

типу завиток 

(W) 

Візерунок 

типу дуга (А) 

р 

1 2 3 4 5 

2. Носії алелі  

С (n=30) 

50 % 

(4) 

43,33 % 

(5) 

6,67 % 

(6) 

р5-4<0,01 

р6-4<0,01 

р6-5<0,01 

р р4-1>0,05 р5-2>0,05 р6-3>0,05  

 

       Узагальнивши всі вище приведені дані можна зробити висновок, що у осіб 

чоловічої статі, що мешкають на території Подільського регіону, 40-60 років, без 

серцево-судинних захворювань переважає генотип A1166A гена AT1-Р.  

Не виявлено достовірної різниці в частоті зустрічаємості обтяженої 

спадковості між носіями поліморфних варіантів гена АТ1-Р.  

Аналіз плазмових концентрацій галектину-3 у осіб без ССЗ, при різних 

категоріях нормального артеріального тиску показав, що рівень галектину-3 у 

чоловіків з оптимальним АТ становив – (6,41 ± 0,42) нг/мл (n=21), у чоловіків з 

нормальним АТ він дорівнював – (7,12 ± 0,39) нг/мл (n=37), у осіб з високим 

нормальним АТ -  (7,33 ± 0,31) нг/мл (n=21). Встановлено вірогідне зростання 

концентрації галектину-3 у представників контрольної групи по мірі зростання 

категорій АТ в рамках «нормальних» величин (р<0,05).  

В той час, як такої різниці в рівнях МНУП не було встановлено на відміну від 

рівня галектину-3.  

Плазмова концентрація і галектину-3, і МНУП достовірно зростає з 

збільшенням віку та  є достовірно вищою у носіїв алелі С гена AT1-Р. 

Встановлено достовірну різницю в рівнях галектину-3 на відміну від МНУП 

при збільшенні ІМТ (р<0,05).  
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У чоловіків без серцево-судинної патології дослідження показників ліпідного 

спектру крові і глюкози в плазмі крові показало, що їхні середні рівні знаходяться 

в межах вікової норми та достовірно не відрізняються у носіїв різних варіантів гена 

AT1-Р. 

У осіб без серцево-судинної патології показники системної та 

внутрішньосерцевої гемодинаміки знаходяться в межах загальновизнаних норм і не 

відрізняються у гомозигот A1166A та носіїв алелі С гена AT1-Р.  

Проте під час проведення дослідження визначено що при носійстві алелі С 

реєструється найвищий середній показник систолічного артеріального тиску (САТ). 

           Підрахунок  дерматогліфічних візерунків, показав, що у осіб без ССЗ 

домінує візерунок типу ульнарна петля,  однак на ЛК частота зустрічаємості U 

була достовірно більшою, ніж на ПК.  

Основні положення даного розділу відображені у публікаціях: 

1. Ruzhanskaya V.O. Dermatoglyphic pattern in the men with essential hypertension, who 

are carriers of  the polymorphic genes of angiotensin II type 1 receptors. Biomedical and 

biosocial anthropology. 2018;31:29-36. (Здобувачем проведено обстеження хворих, 

збір матеріалу, статистичну обробку даних, підготовлено статтю до друку). 

2. Ружанська В.О., Сивак В.Г., Лозинська М.С., Жебель В.М. Галектин-3 як маркер 

функції міокарду у чоловіків 40-60 років без серцево-судинної патології, носіїв 

поліморфних генів AT1R. Проблеми екології та медицини. 2018;22(1-2):33–37. 

(Здобувачем проведено обстеження хворих, збір матеріалу, статистичну обробку 

даних, підготовлено статтю до друку). 
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РОЗДІЛ 4 

ПЛАЗМОВІ КОНЦЕНТРАЦІЇ ГАЛЕКТИНУ-3 ТА МНУП У ЧОЛОВІКІВ 

НОСІЇВ ПОЛІМОРФНИХ ВАРІАНТІВ ГЕНА AT1-Р ТА РІЗНИХ 

ДЕРМАТОГЛІФІЧНИХ ВІЗЕРУНКІВ ПАЛЬЦІВ РУК З НЕУСКЛАДНЕНОЮ 

ГІПЕРТОНІЧНОЮ ХВОРОБОЮ ТА ПРИ РОЗВИТКУ ХРОНІЧНОЇ 

СЕРЦЕВОЇ НЕДОСТАТНОСТІ 

Одним з сучасних напрямків прогностичної діагностики в кардіології є 

вивчення генома людини та ідентифікація тих генів, мутації яких сприяють 

розвитку ССЗ. Найбільший інтерес викликає вивчення поліморфізму генів, що 

кодують білки, які входять до структури ферментів, гормонів і рецепторів 

регуляторних нейрогуморальних систем, що беруть участь в регуляції АТ або 

маркують патологічні зміни у органах мішенях. З цієї точки зору пошук нових 

індикаторів цих патологічних процесів є актуальним. Нами було проведено 

зіставлення діагностичної та прогностичної значимості плазмової концентрації 

галектина-3 – нового маркера ХСН і загальновизнаного її індикатору МНУП у 

носіїв поліморфних варіантів гена AT1-рецепторів у пацієнтів з ГХ та при розвитку 

на її тлі ХСН.  

 

4.1. Частотний розподіл генотипів і алелей гена AT1-Р серед мешканців 

Поділля, хворих на ГХ. 

Враховуючи вагомість носійства алелі С, як однієї з констатуючих ознак ГХ, 

що було показано в 1 розділі, особливу цікавість представляє частотний розподіл 

варіантів гена та алелей гена AT1-Р серед чоловіків, мешканців Поділля. Згідно 

отриманих даних розподіл відповідав рівновазі Харді-Вайнберга. Визначено, що 

серед  осіб чоловічої статі з ГХ переважає частота генотипів які включають алель С 

(Рис.4.1)[230]. 



81 
 

                                                                                           

 

Рис.4.1 Розподіл частот варіантів генотипів гена AT1-Р серед мешканців Поділля, 

(%). 

Примітка: різниця показників достовірна (р≤0,05) при порівнянні з: * - 

генотипом A1166А в межах групи.  

Враховуючи малу кількість осіб із генотипом А1166С у осіб без ССЗ та у 

хворих на ГХ з метою проведення статистичного аналізу для зручності іх було 

об’єднано із гомозиготами С1166С в групу – носіїв алелі С гена AT1-Р. Серед осіб 

чоловічої статі, що хворіють на ГХ достовірно частіше зустрічаєтьються носії алелі 

С, ніж гомозиготи A1166A гена AT1-Р. Не виявлено достовірних відмінностей у 

носійстві обох варіантів генотипів гена AT1-Р в порівнянні з особами без серцево-

судинної патології не визначено (р>0,05) (Табл. 4.1). 

Таблиця 4.1 

Частотний розподіл генотипів гена AT1-Р серед хворих з ГХ, (%) 

Групи Гомозиготи 

A1166A 

Носії алелі С р 

Пацієнти без серцево-

судинної патології 

(n=79) 

62,03 % (n=49) 

(1) 

 37,97 % (n=30) 

(4) 

р4-1<0,0001 

 

Пацієнти з ГХ ІІ стадії, 

(n=62) 

46,77 % (n=29) 

(2) 

53,23 % (n=33) 

(5) 

р5-2>0,05 
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Продовження таблиці 4.1 

Групи Гомозиготи 

A1166A 

Носії алелі С р 

1 2 3 4 

Пацієнти з ГХ 

ІІІ стадії, (n=50) 

 48,00 % (n=24) 

(3) 

52,00 % (n=26) 

(6) 

р6-3>0,05 

 

р р2-1≤0,05 

р3-1>0,05 

р3-2>0,05 

р5-4>0,05 

р6-4>0,05 

р6-5>0,05 

 

 

Вивчаючи частотний розподіл алелей гена AT1-Р визначено, що у чоловіків з 

неускладненою ГХ алель A зустрічається у 30,80% осіб, алель С – у 69,20 % 

(р<0,05). Серед чоловіків хворих на ускладнену ГХ алель A зустрічається у 36,97 % 

осіб, алель С – у 63,03 % (р<0,05). Тобто, у чоловіків з ГХ переважають носії алелі 

С гена AT1-Р. У частотному розподілі алелей A і С гена AT1-Р порівнюючи серед 

групи пацієнтів з ГХ різних стадій та чоловіками без серцево-судинної патології 

достовірної різниці не було визначено. В цілому отримані дані відповідають 

результатам досліджень, які проводились серед мешканців регіону раніше 

[14,55,75]. 

Враховуючи вагомість носійства алеля С генотипу AT1-Р (див. вище), як 

фактора ризику виникнення ГХ – було проведено розрахунок відношення шансів з 

метою оцінки ризику ступеня розвитку неускладненої ГХ у разі носійства певного 

варіанта генотипу гена AT1-Р у мешканців Поділля 40-60 років. Виявлено, що 

варіант успадкованого генотипу А1166С та алелі С гена AT1-Р асоціюється з 

ризиком розвитку ГХ ІІ стадії (для генотипів загальна модель наслідування 

достовірна χ
2
 = 5,18; р < 0,05; відношення шансів  OR 1,68; 95 % CI 2,38 - 4,93; для 

алелей мультиплікативна модель наслідування достовірна χ
2
 = 3,54; р<0,05; OR 

1,17; 95 % CI 1,11 - 2,89). 

      Аналогічно  проведений розрахунок відношення шансів з метою оцінки ступеня 

ризику розвитку СН, що виникне на тлі ГХ при носійстві певного варіанта 
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генотипу AT1-Р у мешканців Поділля. Встановлено, що носійство генотипу 

A1166C та алелі C гена AT1-Р асоціюється з розвитком СН у загальній популяції 

захворівших на ГХ різних стадій (для генотипів загальна модель наслідування 

достовірна χ
2
 = 6,66; р < 0,01; OR 2,18; 95 % CI 1,98 - 5,92; для алелей 

мультиплікативна модель наслідування χ
2 

= 6,97; р<0,01; OR 2,97; 95 % CI 1,69 - 

3,89) [62].  

      Отримані результати по даній вибірці відповідають даним отриманим раніше 

[14,78]. 

           Підраховано, що обтяжена спадковість у осіб з неускладненим перебігом ГХ, 

щодо даного захворювання за даними анамнезу визначалась у 51 (82,26 %) особи, а 

у 11 (17,74 %) чоловіків обтяженої спадковості не було (р<0,05). Серед даних осіб 

було проведено аналіз по частоті зустрічаємості генотипів гена AT1-Р (Рис.4.2).  

        

  

Рис.4.2 Частотний розподіл поліморфних варіантів гена AT1-Р серед мешканців 

Поділля  з ГХ ІІ стадії за наявністю або відсутністю обтяженої спадковості (%). 

         Тобто, у 80,39% носіїв  алелі С гена AT1-Р, що хворі на неускладнену  ГХ 

хоча б один із батьків також хворів на гіпертонічну хворобу.  

У другій основній групі (хворі на ускладнену ГХ) у всіх обстежених 

пацієнтів виявлено обтяжену спадковість по гіпертонічнй хворобі.  

        Початок розвитку ГХ у пацієнтів з ГХ ІІ та ІІІ стадій при успадкуванні різних 

варіантів гена АТ1-Р не відрізняється (р>0,05).  

Пацієнти з 
обтяженою 
спадковістю  

Носії 
генотипу АА 
41,18% (n=21) 

Носії алелі С 
58,82% (n=30) 

Пацієнти без 
обтяженої 

спадковості  

Носії 
генотипу АА 
72,72% (n=8) 

Носії алелі С 
27,28% (n=3) 
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Як відомо, підвищення маси тіла є одним із факторів, що може впливати на 

появу і розвиток ГХ. Саме тому було вирішено дослідити показники ІМТ у хворих 

на ГХ враховуючи варіант успадкування гена AT1-Р. Отримані данні дозволили 

зробити висновок, що серед хворих на неускладнену ГХ частота розподілу 

чоловіків з нормальною та надлишковою масою тіла, а також ожирінням при 

успадкуванні поліморфних варіантів гена AT1-Р не відрізняється (р>0,05).                                                                                                                                               

Щодо носіїв алелі С хворих на ускладнену ГХ ІІІ ст., відсоток осіб, що мали 

ожиріння була більшою, ніж частка осіб гомозигот А1166А гена АТ1-Р (76,92 % 

проти 23,08 % відповідно) (р<0,05).  

4.1.1. Плазмові рівні галекину-3 та МНУП у осіб з ГХ, носіїв 

поліморфних варіантів гена AT1-Р. 

      Згідно даних літератури, концентрація галектину-3 та МНУП в крові хворих з 

важкою серцевою недостатністю може відбивати величину індивідуального 

кардіоваскулярного ризику [125]. 

    Зміни рівня МНУП при ГХ і ХСН показано у цілому ряді робіт 

[6,13,55,69,101,125,145,173,183,202,267]. Тому зміни концентрації МНУП можуть 

слугувати певним еталоном для оцінки рівнів нових біомаркерів різних 

патологічних процесів при згаданих патологічних станах. 

     Галектин-3, як відомо, може відбивати одну з можливих ланок патогенезу 

дисфункції міокарда при розвитку синдрому серцевої недостатності: 

співвідношення процесів запалення та фіброзу [126]. 

Тому важливо проводити аналіз плазмових концентрацій галектину-3 та 

МНУП у чоловіків з ГХ ІІ та ІІІ стадій, при поліморфізмі гена AT1-Р з метою 

первинної діагностики, а також оцінки найближчого і віддаленого прогнозу 

опираючись на біомаркери [63]. 

У чоловіків, що мешкають на території Поділля та хворіють на не ускладнену 

та ускладнену ГХ, плазмова концентрація МНУП є достовірно вищою у носіїв 

алелі С ніж у гомозигот А1166А гена AT1-Р (р<0,0001). 
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Провівши порівняння встановлено, що у чоловіків хворих на ГХ різних 

стадій, концентрація галектину-3 в плазмі крові більша, порівняно з групою 

чоловіків без серцево-судинної патології (р<0,05). (Табл. 4.2).  

Крім того, цікавим з практичної точки зору видається той факт, що пацієнти з 

ГХ, носії алелі С подібно до МНУП [55] мають вірогідно більшу концентрацію 

галектину-3 в плазмі крові, порівняно з гомозиготами А1166А (р<0,05) [64,230].  

Таблиця 4.2 

Рівні галектину-3 і МНУП в плазмі крові у групи контролю, хворих на ГХ ІІ 

та ІІІ стадій, носіїв різних варіантів гена AT1-Р 

Групи  Плазмовий рівень 

галектину-3, нг/мл 

Плазмовий рівень 

МНУП, пг/мл 

Чоловіки без 

серцево-судинної 

патології (n=79) 

7,03 ± 0,12 (n=79) (1) 21,74 ± 0,5 (n=79) (1) 

Гомозиготи А1166А 6,82 ± 0,25 (n=49) (2) 20,05 ± 2,02 (n=49) (2)   

Носії алелі С 7,36 ± 0,40 (n=30) (3) 21,88 ± 0,62 (n=30) (3) 

Пацієнти з ГХ ІІ 

стадії (n=62) 

21,31 ± 0,22 (n=62) (4) 

 

77,40 ± 2,85 (n=62) (4) 

 

Гомозиготи А1166А 20,82 ± 0,51 (n=29) (5) 56,56 ± 0,90 (n=29) (5) 

Носії алелі С 22,87 ± 0,56 (n=33) (6) 88,79 ± 2,97 (n=33) (6) 

Пацієнти з ГХ ІІІ 

стадії (n=50) 

46,65 ± 2,18 (n=50) (7) 185,88 ± 5,69 (n=50) (7) 

 

Гомозиготи А1166А 44,27 ± 2,77 (n=24) (8) 163,50 ± 6,79 (n=24) (8) 

Носії алелі С 59,23 ± 3,39 (n=26) (9) 216,20 ± 5,26 (n=26) (9) 
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Продовження таблиці 4.2 

Групи  Плазмовий рівень 

галектину-3, нг/мл 

Плазмовий рівень МНУП, 

пг/мл 

1 2 3 

р р3-2>0,05; р4-1<0,0001; 

р5-2<0,0001; р6-3<0,0001; 

р6-5<0,05; р7-1<0,0001; 

р7-4<0,0001; р8-2<0,0001; 

р8-5<0,0001; р9-3<0,0001; 

р9-6<0,0001; р9-8<0,05 

р3-2>0,05; р4-1<0,0001;  

р5-2<0,0001; р6-3<0,0001; р6-

5<0,05; р7-1<0,0001;  

р7-4<0,0001; р8-2<0,0001; 

р8-5<0,0001; р9-3<0,0001; 

р9-6<0,0001; р9-8<0,05 

 

Цікавим стало визначення рівнів галектину-3 та МНУП у крові пацієнтів з 

обтяженою та без обтяженої спадковості, виявилось, що у пацієнтів з обтяженою 

спадковістю рівень біомаркерів в крові вищий у осіб носіїв алелі С гену АТ1-Р. 

(Табл.4.3;4.4) [62].                     

        Таблиця 4.3 

Рівень галектину-3 в плазмі крові у хворих на ГХ, носіїв різних варіантів 

гена AT1-Р 

Групи  Плазмовий рівень галектину-3, нг/мл р 

З обтяженою 

спадковістю 

Без обтяженої 

спадковості 

 

Пацієнти з ГХ ІІ 

стадії (n=62) 

21,31 ± 0,22 (n=62) (1) 

 

 

 

Гомозиготи А1166А 21,97 ± 0,51 

 (n=10) (2) 

19,16 ± 0,47 

 (n=8) (7) 

р7-2<0,001 

 

Носії алелі С 24,78 ± 0,63 (n=41) (3) 22,87 ± 0,38 (n=3) (8) р8-3<0,01 

Пацієнти з ГХ ІІІ ст. 

(n=50) 

46,65 ± 2,18 (n=50) (4)  
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Продовження таблиці 4.3            

Групи Плазмовий рівень галектину-3, нг/мл р 

З обтяженою 

спадковістю 

Без обтяженої 

спадковості 

 

 

1 2 3 4 

Гомозиготи А1166А 44,27 ± 2,77 

(n=24) (5) 

  

Носії алелі С 59,23 ± 3,39 

(n=26) (6) 

  

р р3-2<0,001; р8-7<0,05; р6-5<0,05; р5-2<0,05;  

р5-3<0,05; р6-2<0,05; р6-3<0,05 

 

 

    Таблиця 4.4 

Рівень МНУП в плазмі крові у хворих на ГХ, носіїв різних варіантів гена 

AT1-Р 

Групи  Плазмовий рівень МНУП, пг/мл р 

З обтяженою 

спадковістю 

Без обтяженої 

спадковості 

 

Пацієнти з ГХ ІІ стадії 

(n=62) 

77,40 ± 2,85 (n=62) (1) 

 

 

 

Гомозиготи А1166А 57,56 ± 0,9 

(n=29) (2) 

50,19 ± 0,81 

(n=29) (7) 

 

р7-2<0,05 

Носії алелі С 92,79 ± 2,42 

(n=33) (3) 

89,89 ± 2,37 (n=33) 

(8) 

 

р8-3>0,05 

Пацієнти з ГХ ІІІ ст. 

(n=50) 

185,88 ± 5,69 (n=50) (4) 

 

 

 

Гомозиготи А1166А 163,50 ± 6,79 

(n=24) (5) 
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Продовження таблиці 4.4 

Групи Плазмовий рівень МНУП, пг/мл р 

З обтяженою 

спадковістю 

Без обтяженої 

спадковості 

 

 

1 2 3 4 

Носії алелі С 216,20 ± 5,26 

(n=26) (6) 

  

р  р3-2<0,05; р8-7<0,05; р6-5<0,05; р5-2<0,05; 

 р5-3<0,05; р6-2<0,05; р6-3<0,05 

 

 

      У ряді вітчизняних та зарубіжних літературних джерел, вказують, що рівень 

концентрацій МНУП в плазмі крові менший у пацієнтів з ожирінням, порівняно з 

особами з нормальною масою тіла. Визначивши рівні плазмової концентрації 

МНУП у чоловіків хворих на ГХ ІІ стадії при різному ІМТ вірогідної різниці не 

визначено при відсутності або наявності ожиріння (р>0,05). У чоловіків з 

ускладненою ГХ значення плазмової концентрації МНУП є достовірно нижчим 

при ІМТ ≥ 30кг/м
2
 (р<0,05), що відповідає літературним даним [246]. 

Розраховано також і відповідні порогові рівні МНУП:  

- рівень МНУП ≥ 47,22 пг/мл (чутливість – 95,00 %, специфічність – 82,20 %, 

безпомилковість – 89,23 %, хибнонегативна відповідь – 5,00 %, хибнопозитивна 

відповідь – 11,82 %) дозволяє діагностувати гіпертензійно опосередковане 

ушкодження міокарда у осіб чоловічої статі; 

- рівень МНУП ≥ 98,62 пг/мл (чутливість – 86,00 %, специфічність – 85,40 %, 

безпомилковість - 86,10 %, хибнонегативна відповідь – 12,00 %, хибнопозитивна 

відповідь – 17,00 %) дозволяє діагностувати ХСН, що зумовлена ГХ у осіб чоловічої 

статі. 

Відповідно при врахуванні варіанта носійства певного генотипу AT1-Р, рівні 

виглядають таким чином: 

- рівень МНУП ≥ 44,175 пг/мл (чутливість – 76,77 %,  специфічність - 87,97 

%,  безпомилковість - 83,97 %, хибнонегативна відповідь – 6,2 %, хибнопозитивна 
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відповідь – 5,32 %) дозволяє діагностувати гіпертензійно опосередковане 

ушкодження міокарда у осіб чоловічої статі, гомозигот AA гена AT1-Р; 

- рівень МНУП ≥ 89,355 пг/мл (чутливість – 73,23 %, специфічність – 82,03 

%, безпомилковість – 78,16 %, хибнонегативна відповідь – 3,80 %, хибнопозитивна 

відповідь – 4,67 %) дозволяє діагностувати гіпертензійно опосередковане 

ушкодження міокарда у осіб чоловічої статі, носіїв алелі С гена AT1-Р; 

- рівень МНУП ≥ 85,77 пг/мл (чутливість – 88,00 %, специфічність – 87,23 %, 

безпомилковість – 90,89 %, хибнонегативна відповідь – 12,00 %, хибнопозитивна 

відповідь – 12,77 %) дозволяє діагностувати ХСН, що зумовлена ГХ у осіб чоловічої 

статі, гомозигот AA гена AT1-Р; 

- рівень МНУП ≥ 129,53 пг/мл (чутливість – 92 %, специфічність – 86,77 %, 

безпомилковість – 74,64 %, хибнонегативна відповідь – 8,00 %, хибнопозитивна 

відповідь – 13,23 %) дозволяє діагностувати ХСН, що зумовлена ГХ у осіб чоловічої 

статі, носіїв алелі С гена AT1-Р. 

Аналізуючи показники рівня галектину-3 у плазмі крові на відміну від 

МНУП виявлено протилежну тенденцію у чоловіків. Як і у пацієнтів з ГХ ІІ ст. та 

при наявності ХСН збільшена маса тіла асоціювалась з вищими плазмовими 

концентраціями галектину-3. Отримані результати теж відповідають літературним 

даним [35] (Таблиця Е.1.). 



90 
 

                                                                                           

       Ще одним цікавим питанням було визначити чи є зміни у плазмовому рівні 

галектину-3 та МНУП в пацієнтів з ГХ ІІ та ІІІ стадій у різних вікових групах. При 

аналізі плазмового рівня галектину-3 з’ясовано, що у пацієнтів з ГХ ІІ та ІІІ стадії 

плазмовий рівень галектину-3 був вищим у старшому віці, а також порівняно з 

групою без серцево-судинної патології відповідного віку (р<0,0001). Отримані 

результати відповідають літературним даним [243] (Рис. 4.3). Аналогічно 

змінюється і концентрація МНУП (Рис. 4.4), що теж раніше описувалось в 

літературі. 

 

 

Рис. 4.3 Плазмовий рівень галектину-3 у осіб без серцево-судинної патології, 

хворих на ГХ ІІ та ІІІ стадії різних вікових груп, (нг/мл)  

* - Різниця достовірна, при порівнянні із групою без ССЗ в межах кожної вікової 

групи (р<0,0001); 

# - Різниця достовірна, при порівнянні пацієнтів з ГХ ІІ стадії із чоловіками з ГХ 

ІІІ стадії в межах кожної вікової групи (р<0,0001); 

£ - Різниця достовірна, при порівнянні між різними віковими категоріями у 

чоловіків із ускладненою ГХ (р<0,05). 
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Рис. 4.4 Плазмовий рівень МНУП у  осіб без серцево-судинної патології, хворих на 

ГХ ІІ та ІІІ стадій різної вікової групи, (пг/мл)  

* - Різниця достовірна, при порівнянні із групою без серцево-судинної патології в 

межах кожної вікової групи (р<0,0001); 

# - Різниця достовірна, при порівнянні пацієнтів з ГХ в межах кожної вікової групи 

(р<0,0001); 

£ - Різниця достовірна, при порівнянні між різними віковими категоріями у хворих 

з ускладненою ГХ (р<0,05). 
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Наступним етапом дослідження став розрахунок порогових рівнів галектину-

3 для мешканців Поділля, які можна застосовувати, як зазначалось вище при 

скринінговому обстеженні великих груп людей з метою виділення чоловіків, яким  

необхідно пройти повне обстеження, в тому числі, УЗД серця:  

- рівень галектину-3 ≥ 21,01 нг/мл (чутливість – 95,00 %, специфічність – 

82,20 %, безпомилковість – 89,23 %, хибнонегативна відповідь – 5,00 %, 

хибнопозитивна відповідь – 11,82 %) дозволяє діагностувати гіпертензійно 

опосередковане ушкодження міокарда у осіб чоловічої статі; 

- рівень галектину-3 ≥ 42,18 нг/мл (чутливість – 86,00 %, специфічність – 

85,40 %, безпомилковість - 86,10 %, хибнонегативна відповідь – 12,00 %, 

хибнопозитивна відповідь – 17,00 %) дозволяє діагностувати ХСН, що зумовлена 

ГХ у осіб чоловічої статі. 

Однак слід враховувати можливість і різних концентрацій галектину-3 в 

плазмі крові у носіїв визначених генотипів AT1-Р. Як показано вище, успадкування 

генотипу AA гена AT1-Р асоціюється з нижчою концентрацією галектину-3 в 

плазмі крові, тому було вирішено провести розрахунок його порогових рівнів для 

гомозигот AA гена AT1-Р і носіїв алелі С (гетерозигот AС та гомозигот СС): 

- рівень галектину-3 ≥ 20,56 нг/мл (чутливість – 76,77 %,  специфічність - 

87,97 %,  безпомилковість - 83,97 %, хибнонегативна відповідь – 6,2 %, 

хибнопозитивна відповідь – 5,32 %) дозволяє діагностувати гіпертензійно 

опосередковане ушкодження міокарда у осіб чоловічої статі, гомозигот AA гена 

AT1-Р; 

- рівень галектину-3 ≥ 24,89 нг/мл (чутливість – 73,23 %, специфічність – 

82,03 %, безпомилковість – 78,16 %, хибнонегативна відповідь – 3,80 %, 

хибнопозитивна відповідь – 4,67 %) дозволяє діагностувати гіпертензійно 

опосередковане ушкодження міокарда у осіб чоловічої статі, носіїв алелі С гена 

AT1-Р; 

- рівень галектину-3 ≥ 37,285 нг/мл (чутливість – 88,00 %, специфічність – 

87,23 %, безпомилковість – 90,89 %, хибнонегативна відповідь – 12,00 %, 
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хибнопозитивна відповідь – 12,77 %) дозволяє діагностувати ХСН, що зумовлена 

ГХ у осіб чоловічої статі, гомозигот AA гена AT1-Р; 

- рівень галектину-3 ≥ 43,72 нг/мл (чутливість – 92 %, специфічність – 86,77 

%, безпомилковість – 74,64 %, хибнонегативна відповідь – 8,00 %, хибнопозитивна 

відповідь – 13,23 %) дозволяє діагностувати ХСН, що зумовлена ГХ у осіб чоловічої 

статі, носіїв алелі С гена AT1-Р [232]. 

 

4.1.2. Показники ліпідного спектру та глюкози в плазмі крові у хворих 

на ГХ, носіїв поліморфних варіантів гена AT1-Р. 

    При досліджені показників ліпідного спектру та глюкози в плазмі крові у хворих 

на ускладнену та ускладнену ГХ при носійстві різних варіантів гена AT1-Р. 

Визначено, що у чоловіків з ГХ рівні ХС, ТГ, ХСЛПВЩ, ХСЛПНЩ, ХСЛПДНЩ 

та глюкози крові у носіїв поліморфних варіантів гена AT1-Р не відрізнялись 

(р>0,05).    

     Провівши підрахунок виявилось, що рівень ХС, ТГ, ХС ЛПНЩ, ХС ЛПДНЩ 

вище як у групі пацієнтів з ХСН порівняно з особами без серцево-судинної 

патології. Важливо відмітити, що рівень ХС, ТГ, ХСЛПНЩ та ХСЛПДНЩ був 

вищим у носіїв алелі С (Рис. 4.5) 

 

Рис.4.5. Показники ліпідного спектру і глюкози в плазмі крові у осіб з 

неускладненою ГХ (рис. 4.5.а) та чоловіків з ГХ ІІІ ст. (рис. 4.5.б) з різними 

варіантами генотипу гена AT1-Р, (ммоль/л). 
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Примітка: * - різниця показників достовірна (р<0,05) при порівнянні з 

пацієнтами хворими на ГХ ІІ стадії в межах генотипу A1166A. 

 

     Насамперед слід враховувати підвищення загального ХС та ХС ЛПНЩ, тому що 

саме з цими зрушеннями пов’язане зростання серцево-судинного ризику. 

 

  4.2. Показники артеріального тиску  у чоловіків з гіпертонічною хворобою ІІ 

та ІІІ стадії, носіїв поліморфних варіантів гена AT1-Р. 

     По ступеням артеріальної гіпертензії чоловіки з ГХ ІІ ст. розподілились 

наступним чином: 1 ступінь – 20 чоловік, 2 ступінь – 23, 3 ступінь – 19. Серед 

пацієнтів з ГХ, що ускладнилась ХСН: 1 ступінь у 6 чоловік, 2 ступінь мали 22 та 3 

ступінь – 22.  

     Порівнявши рівень САТ та ДАТ у хворих на ГХ ІІ та ІІІ стадій, що мешкають на 

території Поділля різної вікової групи при носійстві різних варіантів гену AT1-Р 

встановлено, що між показниками рівня САТ та ДАТ достовірної різниці між 

різними віковими групами не виявлено (р>0,05). Проте, у хворих на ГХ  ІІ та ІІІ 

стадій САТ та ДАТ є достовірно вищим, ніж у чоловіків без ССЗ (р<0,0001) 

(Рис.4.6, Рис.4.7).  
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Рис. 4.6. Рівень САТ у хворих на ГХ ІІ та ІІІ стадії при носійстві поліморфних 

варіантів гена AT1-Р залежно від віку , M±m (мм.рт.ст.) 

 

 

Рис. 4.7. Рівень ДАТ у хворих на ГХ ІІ та ІІІ стадії при носійстві поліморфних 

варіантів гена AT1-Р залежно від віку , M±m (мм.рт.ст.)     

     Примітки: & - різниця показників достовірна (р<0,05) при порівнянні між 

генотипами гена AT1-Р. 
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          Визначення рівнів галектину-3 та МНУП в плазмі крові у чоловіків при 

різних ступенях ГХ показало, що їх плазмова концентрація не асоціювались з 

ступенем АТ. 

 

      4.3. Дані анамнезу, варіанти генотипів AT1-Р, показники УЗД, біохімічного 

та дерматогліфічного обстеження, які можуть бути використані для прогнозу 

розвитку ГХ та ХСН. 

         Згідно сучасних підходів до аналізу вагомості прогностичних 

показників перевіряли за допомогою програмного калькулятора "Випадок-

контроль" у обстеженого контингенту чоловіків визначено спектри предикторів 

розвитку ГХ (Рис.4.8) та ХСН на її тлі (Рис.4.9) із розрахунком відносного ризику з 

95 % СІ довірчим інтервалом. Це дало можливість в подальшому аналізувати 

величини лише показників, які могли відбивати клінічно значимі патологічні 

процеси, зокрема при спостереженні за результатами лікування. 

Для обчислювання моделі пропорційних ризиків використовували метод 

множинного покрокового регресійного аналізу, були віднесені такі показники – вік, 

паління, ІМТ, обтяжена спадковість по ГХ, початок та тривалість захворювання на 

ГХ, варіант генотипу гена AT1-Р, плазмова концентрація галектину-3 та МНУП 

при поліморфному успадкуванні того чи іншого варіанта гена AT1-Р, показники 

системної та внутрішньосерцевої гемодинаміки, дерматогліфічні малюнки пальців 

рук [66]. 
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Рис.4.8 Вагомість показників у відносному ризику – які можна розглядати в якості 

предикторів розвитку ГХ серед чоловіків без серцево-судинної патології, (RR = 1 - 

відсутність асоціації, RR > 1 – підвищений ризик патології, RR < 1 – негативна 

асоціація).  
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Рис.4.9 Вагомість показників у відносному ризику які можна розглядати в якості 

предикторів розвитку ХСН на тлі ГХ серед чоловіків, (RR = 1 - відсутність 

асоціації, RR > 1 – підвищений ризик патології, RR < 1 – негативна асоціація).  
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зроблено в роботах нашої кафедри, в даному дослідженні додано носійство 

поліморфних варіантів гена AT1-Р та концентрація галектину-3 у крові. 

Звертає на себе увагу, що у вивченій популяції осіб чоловічої статі з ГХ крім 

очікуваних предикторів до вагомих із гемодинамічних показників віднесено 

наявність збільшеного лівого передсердя > 40 мм, різні види гіпертрофій ЛШ і його 

діастолічну дисфункцію, носійство генотипа С гена AT1-Р [66]. 

Крім того вагомою прогностичною ознакою є наявність на відбитку 2 пальця 

лівої руки малюнку типу «завиток». Із анамнестичних даних вагомим є паління. 

 Не менш важливими є входження у групу прогностичних показників і 

концентрацій галектину-3 та МНУП (Рис.4.8, 4.9).  

Беручи до уваги, що спектр вірогідних величин χ
2 

при прогнозуванні ХСН у 

хворих на ГХ включає ті ж показники, що і при розрахунку прогнозу виникнення 

ГХ. Що підтверджує схожість ряду патогенетичних механізмів цих патологічних 

станів. Доцільно відмітити, певну тенденцію у величинах χ
2
: статистична 

значимість рівня МНУП в крові для прогнозування ХСН зменшилась, а рівня 

галектину—3 навпаки, зросла (Рис.4.10) [66]. 

 

Рис. 4.10 Значення χ
2
 Пірсона для предикторів виникнення  у чоловіків без 

ССЗ - ГХ та у хворих на ГХ - СН. 
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Для обчислювання моделі пропорційних ризиків використовували метод 

множинного покрокового регресійного аналізу, були віднесені такі показники – вік, 

паління, ІМТ, обтяжена спадковість по ГХ, початок та тривалість захворювання на 

ГХ, варіант генотипу гена AT1-Р, плазмова концентрація галектину-3 та МНУП при 

поліморфному успадкуванні того чи іншого варіанта гена AT1-Р, показники 

системної та внутрішньосерцевої гемодинаміки, дерматогліфічні малюнки пальців 

рук. 

        Для уточнення вагомості відібраних показників в матрицю для проведення 

поглибленого аналізу було відібрано інтервальні показники:  вік, рівень МНУП в 

крові, рівень галектину-3 в крові, ІМТ, загальний холестерин, ЛПНЩ, розмір ЛП, 

іММЛШ, рівень САТ та ДАТ за допомогою дискримінантного аналізу. 

     При прямому покроковому аналізі визначено, що з достатньою достовірністю F 

(9,181) = 132,82 (p<0,001), ІМТ, рівень ДАТ, рівень ЛПНЩ безпосередньо не 

впливають на розвиток ГХ. Можна думати, що ці параметри асоціюються з 

виникненням хвороби. 

     Отримано такі дискримінантні функції: 

d1=-232,198 + 1,44*вік +0,016*рівень МНУП в крові + 21,548* рівень загального 

холестерину – 1,129*розмір ЛП + 0,309* іММЛШ + 0,352* САТ + 0,354 * рівень 

галектину-3 в крові. 

 d2=-160,692 + 1,418*вік - 0,062*рівень МНУП в крові + 17,965* рівень загального 

холестерину – 0,712*розмір ЛП + 0,225* іММЛШ + 0,212* САТ + 0,171 * рівень 

галектину-3 в крові. 

     Встановлено, що якість розпізнавання негативного прогнозу (можливість 

захворіти на ГХ) сягала 99%, при цьому стосовно відсутності захворювання 100%. 
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Таблиця 4.5 

Значення кефіцієнтів Λ-Уїлкса та приватна Λ-Уїлкса для показників, що ввійшли у 

модель прогнозу ГХ 

Показник Значення коефіцієнта 

Λ-Уїлкса 

Значення 

коефіцієнта 

приватна Λ-Уїлкса 

p 

Вік 0,132 0,999 р<0,05 

Галектин-3 0,144 0,928 р<0,05 

МНУП 0,149 0,88 р<0,05 

ХС загальний 0,145 0,904 р<0,05 

ЛП 0,183 0,719 р<0,05 

іММЛШ 0,158 0,834 р<0,05 

САТ 0,140 0,94 р<0,05 

 

     Наведені величини коефіцієнтів майже однакові, це стало підставою для 

висновку, що усі перелічені фактори з однаковою силою можуть впливати на 

розвиток ГХ у чоловіків. 

     Проведена оцінка отриманих результатів за допомогою аналізу величин 

Λ-Уїлкса (0,13), χ
2
 (374,3), а також Канонічний R (0,93) – дозволяє вважати 

представлену модель корисною. 

        

4.4. Показники структурно-функціонального стану міокарда у хворих на ГХ ІІ 

та ІІІ стадій – носіїв поліморфних варіантів гена AT1-Р. 

      За отриманими даними показники центральної та внутрішньосерцевої 

гемодинаміки у носіїв різних варіантів гена AT1-Р у осіб без ССЗ, знаходяться в 

рамках вікової норми і не відрізняються при окремих варіантах гена (див. розділ 

3).  
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Помірну гіпертрофію ЛШ встановлювали при значенні іММЛШ менше 170 

г/м
2
, виражену – вище 170 г/м

2
. У пацієнтів з наявністю ГЛШ та ВТС менш ніж 

0,42 визначали ексцентричний тип гіпертрофії, а у пацієнтів з наявністю ГЛШ та 

ВТС більше ніж 0,42 – концентричний [59].  Виявлено, що у осіб з генотипом 

A1166A величини розмірів та об’ємів ЛШ: КСР, КДР, іКСО, іКДО, іММЛШ, 

серцевий індекс (СІ) та індекс хвилинного об’єму крові (ІХОК), а також показники 

товщини задньої стінки міокарда ЛШ, міжшлуночкової перегородки нижчі, ніж 

при носійстві алелі С (р<0,05) (див. табл.4.5,4.6). Отримані дані доводять, що в 

процесі перебігу ГХ носійство різних варіантів гена AT1-Р певною мірою 

асоціюється із ступенем розвитку ремоделювання міокарда та значенням 

показників  системної гемодинаміки. Виявлено, що показники товщини задньої 

стінки ЛШ та міжшлуночкової перетинки, розмірів та об’ємів ЛШ, показники 

системної гемодинаміки незалежно від носійства варіанта гена AT1-Р  вищі у 

хворих на ГХ ІІ стадії, порівняно із чоловіками без ССЗ (р<0,05), що підтверджує 

дані отримані раніше [14,55,78].  

Як показано вище (підрозділ 4.3), в якості предикторів розвитку 

гіпертонічної хвороби та хронічної серцевої недостатності на її тлі може 

розглядатись цілий ряд анамнестичних даних та параметрів генетичного, 

біохімічного, дерматогліфічного обстеження. З цього погляду, саме вони 

інтегративно відбивають стан обстежених чоловіків з ГХ або обтяженою нею ХСН. 

Тому в подальшому аналізі змін, що виникли при згаданих вище патологічних 

станах будуть розглядатись саме ці параметри (Табл. 4.6). 
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Таблиця 4.6 

Структурно-функціональні показники міокарда та системної 

гемодинаміки у осіб без серцево-судинної патології та у хворих на ГХ ІІ стадії, 

носіїв поліморфних варіантів гена AT1-Р, (M±m) 

Показники 1. Чоловіки 

без СС 

патології, 

гомозиготи 

AA (n=49) 

2.Чоловіки 

без СС 

патології, 

носії алелі 

С (n=30) 

3.Пацієнти 

з ГХ ІІ 

стадії, 

гомозиготи 

AA 

(n=29) 

4.Пацієнти 

з ГХ ІІ 

стадії, носії 

алелі С 

(n=33) 

р 

1 2 3 4 5 6 

Галектин-3, 

нг/мл  

6,82±0,25 7,36±0,39 20,82±0,51 22,87±0,56 р4-3* 

МНУП, пг/мл 20,05±2,02 21,88±0,62 56,56±0,90 88,79±2,87 р4-3* 

ВТС,ум.од. 0,42 ± 0,004 0,43 ± 0,005 0,49 ± 0,01 0,50 ± 0,01 р3-1#; 

р4-2# 

іММЛШ, г/м
2
 79,23 ± 2,33 80,56 ± 2,55 137,40 ±6,56 139,32 ± 4,58 р3-1#; 

р42#; 

р4-3# 

ФВ, % 66,41 ± 1,05 64,24 ± 1,42 60,05 ± 1,54 57,49 ± 1,87 р3-1*; 

р4-2* 

ЛП,см 3,21 ± 0,06 3,33 ± 0,06 3,63 ± 0,07 3,71 ± 0,11 р3-1*; 

р4-2* 

Е/А,ум.од. 1,53 ± 0,06 1,55 ± 0,04 0,73 ± 0,05 0,83 ± 0,07 р3-1*; 

р4-2* 

DT,мс 164,94 ± 2,46 165,27 ±  

3,36 

240,79 ± 

8,80 

253,10 ± 7,71 р3-1*; 

р4-2* 

САТ, мм рт. ст. 119,90 ± 1,61 121,50 ±   

1,27 

163, 52± 

2,30 

165,59 ± 3,26 р3-1*; 

р4-2*; 

р4-3* 

ДАТ,мм. рт. 

ст. 

74,69 ± 1,21 76,17 ± 1,35 98,31 ± 1,57 100,82 ±1,37 р3-1*; 

р4-2*; 

р4-3* 
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Примітка: * - різниця показників достовірна при (р<0,05); # - різниця показників 

достовірна при (р<0,01). 

     Згідно отриманих результатів, у носіїв алелі С гену AT1-Р вірогідно 

більші розміри та об’єми ЛШ в кінці систоли та діастоли, вищі показники іММЛШ 

та товщини стінок ЛШ, порівняно з гомозиготами А1166А  (р<0,05). Величина 

ВТС у хворих на ускладнену ГХ є нижчою у носіїв алелі С, ніж у гомозигот 

А1166А, що може показувати тенденцію до формування ексцентричної гіпертрофії 

лівого шлуночка. Крім того визначено, що у хворих на ускладнену ГХ, найнижча 

середня величина ФВ у носіїв алелі С гена AT1-Р. Проте, не залежно від носійства 

варіанта гена АТ1-Р показники розмірів та об’ємів ЛШ, товщини задньої стінки 

міокарда ЛШ, системної гемодинаміки вищі у хворих на ускладнену ГХ порівняно 

з чоловіками хворими на неускладнену ГХ (р<0,05). У пацієнтів хворих на ГХ, що 

ускладнилась ХСН будемо враховувати: 1) розміри ЛП (<40 мм. та ≥40 мм.), 2) 

іММЛШ>115 г/м
2
, 3) ВТС, 4) виражена гіпертрофія ЛШ, 5) ексцентрична 

гіпертрофія, 6) показники діастолічної дисфункції при відповідних генотипах, 7) 

ФВ. (Табл. 4.7). 

Таблиця 4.7 

Структурно-функціональні показники міокарда та системної 

гемодинаміки у чоловіків хворих з ГХ ІІ та ІІІ стадій, носіїв поліморфних 

варіантіві гена AT1-P, (M±m) 

Показники 1.Пацієнти 

з ГХ ІІ 

стадії, 

гомозиготи 

A1166A 

(n=29) 

2.Пацієнти 

з ГХ ІІ 

стадії, 

носії алелі 

С (n=33) 

3.Пацієнти 

з ГХ ІІІ 

стадії, 

гомозиготи 

A1166A 

(n=24) 

4.Пацієнти 

з ГХ ІІІ 

стадії, 

носії алелі 

С (n=26) 

р 

 1 2 3 4  

Галектин-

3, нг/мл 

20,82±0,51 22,87±0,56 44,27±2,77 59,23±3,39 р2-1*; р4-3* 

МНУП, 

пг/мл 

56,56±0,90 88,79±2,87 163,50±6,79 216,20±5,2

6 

р2-1*; р4-3* 
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Продовження таблиці 4.7 

Показники 1.Пацієнти 

з ГХ ІІ 

стадії, 

гомозиготи 

A1166A 

(n=29) 

2.Пацієнти 

з ГХ ІІ 

стадії, 

носії алелі 

С (n=33) 

3.Пацієнти 

з ГХ ІІІ 

стадії, 

гомозиготи 

A1166A 

(n=24) 

4.Пацієнти 

з ГХ ІІІ 

стадії, 

носії алелі 

С (n=26) 

р 

 1 2 3 4  

ВТС,ум.од. 0,48 ± 0,01 0,49 ± 0,01 0,45 ± 0,01 0,46 ± 0,02 р3-1*; 

р4-2*;р4-3* 

іММЛШ, 

г/м
2
 

137,40 ± 

6,56 

139,32 ± 

4,58 

189,54 ±7,61 191,64 ±7,41 р2-1#;р3-1*; 

р4-2#;р4-3* 

ФВ,% 60,05 ±1,54 57,49 ±1,87 43,60 ± 1,18 39,31 ± 0,83 р3-1#;р4-2#; 

р4-3* 

ЛП,см 3,63 ± 0,07 3,71 ± 0,11 4,50 ± 0,04 4,53 ± 0,03 р3-1*;р4-2*; 

р4-3* 

Е/А,ум.од. 0,73 ± 0,05 0,83 ± 0,07 

 

1,10 ± 0,09 1,26 ± 0,09 р3-1*;р4-3* 

DT,мс 240,79 ± 

8,80 

253,10 ± 

7,71 

171,83 

±6,03 

173,77 ± 

5,29 

 

р3-1*;р4-3* 

Примітки: * - різниця показників достовірна при (р<0,05); # - різниця показників 

достовірна при (р<0,01). 

Проаналізувавши отримані результати показано, що рівні в плазмі крові 

галектину-3 та МНУП у пацієнтів з ГХ різних стадій, відрізняються в залежності 

від конституціональних особливостей, а також ступені важкості хвороби та 

варіанту успадкування поліморфних варіантів гена AT1-Р. У осіб з ГХ, незалежно 

від стадії захворювання, вищі плазмові концентрації галектину-3 та МНУП носіїв 

алелі С, ніж у гомозигот А1166А гена AT1-Р.  

В процесі виникнення та прогресування ГХ проходить ремоделювання серця, 

яке зумовлене гемодинамічними та нейрогуморальними факторами. У багатьох 
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роботах доведено, що рівні САТ та ДАТ незалежно пов’язані з індивідуальним 

кардіоваскулярним ризиком та змінами у міокарді. А от значення у розвитку 

ремоделювання серця стримуючих та стимулюючих гуморальних агентів 

остаточно не визначено.  

         Згідно даних літератури та отриманих нами при визначенні значимості 

предикторів - гіпертрофія ЛШ та його діастолічна дисфункція є самостійними 

предикторами несприятливого перебігу ГХ.  

У попередніх розділах виявлено, що рівні плазмової концентрації галектину-

3 та МНУП у чоловіків без серцево-судинної патології та хворих на ГХ 

змінюються в залежності від носійства різних варіантів гена AT1-Р. Ось чому, 

подальше вивчення особливостей організації структурно-функціонального стану 

міокарда та рівня концентрації в плазмі крові галектину-3 і МНУП хворих на ГХ ІІ 

та ІІІ стадії, носіїв поліморфних варіантів гена AT1-Р, є перспективним напрямком 

досліджень враховуючи з одного боку можливу роль поліморфізму гена AT1-Р в 

розвитку та подальшому прогресуванні серцевих проявів захворювання, а з іншого 

величини концентрацій згаданих біомаркерів у носіїв поліморфних варіантів гена. 

Отримані дані свідчать, що рівень галектину-3 можна використати, як 

додатковий маркер гіпертрофії ЛШ при ГХ. Що буде корисним при огляді 

(наприклад, диспансерному) великих контингентів чоловіків з метою подальшого 

поглибленого обстеження. Не менш важливим є експертна оцінка стану міокарда у 

випадках псевдонегативних змін на ЕКГ та неможливістю проведення УЗД 

дослідження (організаційні або економічні труднощі). 

Необхідно відмітити, що у хворих на неускладнену ГХ не визначалось 

систолічної дисфункції. 

Наступним кроком у нашому дослідженні стало проведення аналізу 

розподілу частот генотипів гена AT1-Р у хворих на ускладнену ГХ із ФВ > 40 % і 

ФВ < 40 %. До першої групи увійшло 36 пацієнтів, до другої – 14 пацієнтів з 

ускладненою ГХ. Серед пацієнтів із ФВ < 40 % достовірно переважають носії алелі 

С гена AT1-Р – у 85,71 % хворих (n=12) (р<0,05) (Рис. 4.11). 
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Рис.4.11 Розподіл частот генотипів гена AT1-Р у мешканців Поділля, хворих на ГХ 

ІІІ стадії із ФВ > 40 % і ФВ < 40 %, (%). 

Примітки: & - різниця показників достовірна (р<0,05) при порівнянні між 

генотипами гена AT1-Р. 

 

Згідно даних проведеного аналізу у хворих з ГХ ІІІ стадії із ФВ > 40 % 

відмічаються достовірно більші показники галектину-3, МНУП, іММЛШ, ЛП у 

носіїв алелі С гена AT1-Р, ніж у гомозигот  А1166А (Табл. 4.7). Показники САТ і 

ДАТ, також є достовірно вищими у носіїв алелі С ніж у гомозигот А1166А гена 

AT1-Р (р<0,05). Рівень АТ був вищим у носіїв алелі С гена AT1-Р і відповідають ІІ 

ступеню ГХ, а у гомозигот А1166А – І ступеню ГХ.         

Серед осіб хворих на ускладнену ГХ із ФВ < 40 %, реєструються найвищі 

показники галектину-3, МНУП, іММЛШ, ЛП у носіїв алелі С гена AT1-Р. Рівні 

артеріального тиску також були вищими у носіїв алелі С і відповідають ІІІ ступеню 

ГХ, а у гомозигот A1166 гена AT1-Р – ІІ ступеню ГХ. 

 У носіїв різних варіантів гена AT1-Р виявлені розбіжності в рівні плазмової 

концентрації галектину-3 та МНУП у хворих на неускладнену та ускладнену ГХ із 

ФВ > 40 % і ФВ < 40 %. У чоловіків з ГХ ІІ та ІІІ стадій, незалежно від значення 

ФВ, у носіїв алелі С зареєстровано вищі рівні плазмової концентрації галектину-3 і 

МНУП, порівняно з носіями генотипу A1166A. А також рівень галектину-3 

достовірно вищий у хворих чоловіків на ГХ ІІІ стадії порівняно з  особами з 

неускладненою ГХ.   (р<0,05)  (Таблиця Е.2.). 
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       Вивчаючи різні геометричні моделі ЛШ та їх розподіл у хворих на 

неускладнену ГХ, носіїв поліморфних варіантів гена AT1-Р встановлено, що у 

гомозигот А1166А КГЛШ визначалась у 18 (72 %) осіб проти 7 (28 %) пацієнтів із 

ЕГЛШ (р≤0,05). У носіїв алелі С гена AT1-Р КГЛШ виявлена у 26 (72,97 %) 

чоловіків проти 11 (27,03 %) пацієнтів із ЕГЛШ (р<0,01). Провівши частотний 

розподіл різних ступенів вираженості гіпертрофії ЛШ було визначено, що у 25 

(86,21 %) гомозигот A1166A була помірна та у 4 осіб (13,79 %) – ВГЛШ (р<0,01). У 

пацієнтів носіїв алелі С у 28 (84,85 %) чоловіків була помірна та у 5 осіб (15,15 %) 

– ВГЛШ (р<0,01). Особи з помірною КГЛШ переважають серед хворих на ГХ ІІ 

стадії не залежно від носійства певного варіанта гена AT1-Р. Достовірної різниці 

при аналізі частоти зустрічаємості різних геометричних моделей ЛШ та ступенів 

вираженості гіпертрофії ЛШ, між носіями різних варіантів гена AT1-Р не виявлено 

(р>0,05) (Рис. 4.12). 

 

Рис. 4.12  Варіанти гіпертрофії ЛШ у хворих на ГХ ІІ стадії, носіїв поліморфних 

варіантів гена AT1-Р, (%) 

Примітка: * - різниця показників достовірна при (р<0,01). 

 

          У хворих на ГХ ІІІ стадії також були проаналізовані показники структурно-

функціонального стану міокарда та системної гемодинаміки, визначено, що носії 

алелі С гену AT1-Р мають вірогідно більші об’єми та розміри ЛШ в кінці систоли 

та діастоли, а також вищі показники товщини стінок міокарда ЛШ та іММЛШ в 
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порівнянні з гомозиготами А1166А  (р<0,05). У хворих на ускладнену  ГХ показник 

ВТС є нижчим у носіїв алелі С, ніж у гомозигот А1166А, що може бути 

показником тенденції до формування ЕГЛШ. Середня величина ФВ є найнижчою у 

носіїв алелі С гена AT1-Р. Показники об’ємів та розміри ЛШ, показники системної 

гемодинаміки, товщини задньої стінки міокарда ЛШ незалежно від носійства 

варіанта гена AT1-Р більші у чоловіків з ускладненою ГХ порівняно з хворими на 

неускладнену ГХ (р<0,05). 

Вивчивши частотний розподіл типів гіпертрофії ЛШ у хворих на ГХ ІІІ стадії 

при носійстві поліморфних варіантів гена AT1-Р. Отримані наступні результати: 

серед носіїв генотипу А1166А гена AT1-Р у 18 (72 %) осіб мала місце КГЛШ та у 7 

чоловіків (28 %) – ЕГЛШ (р≤0,05). Частота зустрічаємості КГЛШ дорівнювала 

70,27 % (n=26) а ЕГЛШ 29,73 % (n=11) у носіїв алелі С (p<0,05). Частотний 

розподіл виявлених різних ступенів вираженості гіпертрофії ЛШ показав, що у 25 

(86,21 %) чоловіків гомозигот А1166А виявлена помірна та у 4 (13,79 %) осіб – 

ВГЛШ (р<0,005). А також помірна ГЛШ визначалась у 28 (84,85 %) хворих проти 5 

(15,15 %) чоловіків з ВГЛШ у носіїв алелі С (р<0,005) (Рис. 4.13). 

 

Рис. 4.13 Типи гіпертрофії ЛШ у хворих на ускладнену ГХ, носіїв 

поліморфних варіантів гена AT1-Р, (%) 

Примітки: різниця показників достовірна (р<0,05) при порівнянні: * - між 

групами по типам гіпертрофії ЛШ в межах одного генотипу; # - між групами по 
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ступеням вираженості гіпертрофії ЛШ; & - при порівнянні між різними 

генотипами. 

Наступним кроком став частотний аналіз розподілу типів гіпертрофій у 

носіїв поліморфних варіантів гена AT1-Р враховуючи типи та вираженість 

гіпертрофії ЛШ із ФВ > 40 % і ФВ < 40 %. В ході дослідження були отримані такі 

результати. Серед пацієнтів із ускладненою ГХ та ФВ > 40 % носіїв різних 

варіантів гена AT1-Р не визначено вірогідної різниці у частоті зустрічаємості 

ЕГЛШ і КГЛШ та ступенем вираженості ГЛШ  (р>0,05). Проте, у чоловіків з 

ускладненою ГХ та ФВ < 40 %, носіїв алелі С вірогідно частіше зустрічається 

ЕГЛШ – у 71,43 % (n=10) та ВГЛШ – у 11 (78,57 %) осіб, порівняно носіями 

генотипу А1166А відповідно ЕГЛШ реєструється у 1 (7,14 %) пацієнтів та ВГЛШ – 

у 2 (14,29 %) обстежених (р<0,05). 

Визначено, що у хворих при ускладненому та неускладненому перебігу ГХ 

рівні плазмової концентрації галектину-3 та МНУП при різних типах гіпертрофії 

ЛШ достовірно вищі у носіїв алелі С гена AT1-Р (р<0,05). У пацієнтів з 

ускладненим перебігом ГХ, не залежно від поліморфного варіанту успадкування 

гена АТ1-Р та стану систолічної функції серця, рівні галектину-3 та МНУП в 

плазмі крові при різних варіантах гіпертрофії ЛШ більші, ніж у пацієнтів з 

неускладненою ГХ (р<0,05).  

      Визначено, що у пацієнтів з ускладненою ГХ та зниженою систолічною 

функцією ЛШ, гомозигот А1166А гена AT1-Р, рівні плазмової концентрації 

галектину-3 та МНУП вищі у осіб із ЕГЛШ, ніж з КГЛШ (р<0,05) (Таблиця Е.3.).  

Діастолічна дисфункція була зареєстрована у 8 осіб (40,00 %) гомозигот 

A1166A та у 12 пацієнтів (60,00 %) носіїв алелі С гена AT1-Р хворих на 

неускладнену ГХ (р>0,05). Нормальний ТМК при збереженій діастолічній функції 

серця реєструвався у 21 чоловіка (72,41 %) гомозиготи A1166A та 22 хворих 

(66,67%) носіїв алелі С (р>0,05). Аналізуючи варіанти порушень трансмітрального 

кровотоку виявилось, що у 7 осіб (24,14 %) гомозигот A1166A та 10 пацієнтів 

(30,30 %) носіїв алелі С гена AT1-Р реєструвався гіпертрофічний тип ТМК (р>0,05) 

(Рис. 4.14) [230]. 
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Рис. 4.14 Типи трансмітрального кровотоку у хворих з ГХ ІІ стадії, носіїв різних 

варіантів гена AT1-Р, (%) 

Примітка: * - різниця показників достовірна при (р<0,05) у порівнянні з 

псевдонормальним типом ТМК в межах кожної групи. 

  

Внаслідок ремоделювання ЛШ під час перебігу ГХ порушується діастолічна 

функція серця. Концентрація галектину-3 і МНУП в плазмі крові у хворих на 

неускладнену ГХ незалежно від стану діастолічної функції та носійства певного 

варіанту гена АТ1-Р вищі, ніж у  чоловіків без ССЗ (р<0,05), проте нижчі, ніж у 

хворих на ускладнену ГХ– носіїв відповідних генотипів (р<0,05). Найвищі рівні 

галектину-3 та МНУП у плазмі крові зареєстровано у пацієнтів з ГХ ІІІ стадії, 

наявністю порушень діастолічної функції ЛШ і ФВ < 40 % - носії алелі С гена AT1-

Р (Табл. 4.8) [230]. 
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Таблиця 4.8 

Показники плазмової концентрації галектину-3 та МНУП у хворих з ГХ ІІ та 

ІІІ стадій та різним станом діастолічної функцій ЛШ із ФВ > 40 % і ФВ < 40 

%, носіїв поліморфних варіантів гена AT1-Р 

 

Розподіливши хворих на ускладнену ГХ з урахуванням показників 

діастолічної функції ЛШ із ФВ > 40 % і ФВ < 40 %, носіїв різних варіантів гена 

AT1-Р також виявлені певні відмінності.Отже, у хворих на ГХ ІІІ стадії носіїв алелі 

С гена АТ1-Р незалежно від показників ФВ, переважає псевдонормальний тип ТМК 

Групи  

1.Рівень 

галектину-3 у 

гомозигот 

АА, нг/мл 

2.Рівень 

галектину-3 у 

носіїв алелі С, 

нг/мл 

3.Рівень 

МНУП у 

гомозигот 

АА, пг/мл 

4.Рівень 

МНУП у 

носіїв алелі С, 

пг/мл 

            

р<0,05 

 1 2 3 4  

1. Чоловіки 

без ССЗ 

(n=79) 

6,82 ± 0,25 

(n=49) 

7,35 ± 0,40 

(n=30) 
21,70 ± 0,83 

(n=49) 

21,76 ± 0,82 

(n=30) 

                          

 

2. Пацієнти з 

ГХ ІІ стадії 

без ДД (n=42) 

19,59 ± 0,65 

(n=21) 

26,07 ± 0,68 

(n=21) 
47,14 ± 1,31 

(n=21) 

89,50 ± 1,96 

(n=21) 

                            

р2-1;  

р3-4 

3. Пацієнти з 

ГХ ІІ стадії з 

ДД (n=20) 

22,38 ± 0,80 

(n=8) 

29,62 ± 1,13 

(n=12) 
53,36 ± 1,72 

(n=8) 

91,98 ± 1,18 

(n=12) 

                           

р2-1;  

р3-4 

4. Пацієнти з 

ГХ ІІІ стадії з 

ДД та ФВ > 

40 % (n=36) 

36,44 ± 1,20 

(n=19) 

 

58,08 ± 3,20 

 (n=19) 

 

145,65 ± 4,88 

(n=19) 

 

192,43 ± 5,50 

 (n=19) 

 

                        

р2-1; 

 р3-4 

5. Пацієнти з 

ГХ ІІІ стадії з 

ДД та ФВ < 

40 % (n=14) 

47,16 ± 3,52 

(n=5) 

 

69,60 ± 3,69 

 (n=9) 

 

192,88 ± 6,88 

 (n=19) 

229,29 ± 7,86 

 (n=19) 

                           

р2-1; 

р3-4 

р<0,05 
р2-1;р3-1;р4-1; 

р5-1;р4-2; р5-3 

р2-1;р3-1;р4-1; 

р5-1;р4-2; р5-3 

р2-1;р3-1;р4-1; 

р5-1;р4-2; р5-3 

р2-1;р3-1;р4-1; 

р5-1;р4-2; р5-3 
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(виявлений у 80,55 % хворих із ФВ > 40 % та у 58,33 % пацієнтів з ФВ < 40 %) 

(р>0,05). Щодо носіїв генотипу А1166А із ФВ < 40 %, то псевдонормальний тип 

ТМК реєструється у 1 (8,33 %) хворих і рестриктивний тип ТМК – у 1 (8,33 %) 

особи (р>0,05). Проаналізувавши отримані результати для хворих на ГХ ІІІ стадії 

можна побачити асоціативний зв'язок між носійством алелі С гена AT1-Р та 

порушенням його діастолічної функції по рестриктивному та псевдонормальному 

типам, а також наявністю ЕГЛШ, що може пояснюватись більш вираженими 

порушеннями процесів наповнення та розслаблення ЛШ в зв’язку з тим, що 

жорсткість зростає та зменшується піддатливість міокарда ЛШ. 

Наступним кроком в дослідженні стало проведення визначення рівнів 

плазмової концентрації галектину-3 та МНУП у хворих на неускладнену та 

ускладнену ГХ при різних типах порушень діастолічної функції ЛШ. У групі 

хворих на ГХ ІІ стадії рівні галектину-3 та МНУП в плазмі крові у чоловіків з 

нормальним типом ТМК є нижчими, порівняно з особами з гіпертрофічним та 

псевдонормальним типами ТМК (р<0,05). У хворих на ускладнену ГХ плазмові 

концентрації в крові галектину-3 та МНУП, незалежно від типу порушень 

діастолічної функції є вищими, ніж у хворих на неускладнену ГХ і не 

відрізняються при різному стані систолічної функції ЛШ (р>0,05). 

 Рівні галектину-3 та МНУП в плазмі крові у носіїв алелі С гена АТ1-Р 

хворих на неускладнену та ускладнену ГХ при різних типах ТМК, вищі ніж у 

гомозигот A1166A (р<0,05). Плазмові рівні галектину-3 та МНУП у пацієнтів з 

ускладненою ГХ та гіпертрофічним типом ТМК вищі, ніж у хворих на 

неускладнену ГХ, не залежно від поліморфного варіанта гена AT1-Р при 

відповідному типі ТМК (р<0,05) (Таблиця Е.4.).  

Під час проведення дослідження отримано дані, які показують, що на 

вираженість ремоделювання міокарда ЛШ може вказувати варіант поліморфізму 

гена AT1-Р, формування змін у структурі та функції серця, а також системній 

гемодинаміці  у хворих на ГХ та незалежить від наявності чи відсутності ХСН.  

Аналіз структурно-функціональних показників міокарда у хворих на ГХ ІІ 

стадії, носіїв алелі С показав, що величини об’ємів та розмірів ЛШ: КСР, КДР, 
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іКСО, іКДО, СІ та ІХОК, показників товщини міокарда задньої стінки міокарда 

ЛШ та міжшлуночкової перетиннки (див. таблиці В.5.,В.6.) вищі, ніж у гомозигот 

А1166А гена AT1-Р (р<0,05). У пацієнтів з ускладненою ГХ, носіїв алелі С гена 

АТ1-Р незалежно від рівня ФВ ЛШ зареєстровано вищі показники розмірів та 

об’єми ЛШ в кінці систоли та діастоли, більші показники іММЛШ та товщини 

стінок міокарда ЛШ, порівняно з гомозиготами А1166А гена AT1-Р (р<0,05). 

Величина ВТС у хворих на ускладнену ГХ, носіїв алелі С гена АТ1-Р нижча ніж у 

гомозигот А1166А, що може відбивати тенденцію до формування ексцентричної 

гіпертрофії ЛШ. У пацієнтів з ускладненою ГХ, носіїв алелі С гена АТ1-Р 

найменша величина ФВ (р<0,05).  

Провівши аналіз результатів дослідження встановлено, що носійство алелі С 

асоціюється з вищими рівнями АТ у хворих на ГХ різних стадій. Можна зробити 

висновок, що генетичний поліморфізм гена AT1-Р може визначати не тільки 

схильність до виникнення гіпертонічної хвороби у осіб чоловічої статі, а також 

визначає вираженість змін у серцево-судинній системі при хронічній серцевій 

недостатності у таких хворих.  

У хворих на ГХ ІІ стадії при успадкуванні поліморфних варіантів гена AT1-Р 

не виявлено різниці у частоті зустрічаємості різних геометричних моделей ЛШ, а 

також ступенів вираженості гіпертрофії ЛШ (р>0,05). Ексцентрична ГЛШ частіше 

зустрічається у хворих на ускладнену ГХ, носіїв алелі С (р<0,05), проте у гомозигот 

А1166А достовірної різниці не виявлено (р>0,05). 

Серед хворих на ГХ ІІ стадії незалежно від носійства поліморфного варіанта 

гена AT1-Р із порушень ТМК переважає гіпертрофічний тип, який виявляється при 

початку формування діастолічної дисфункції міокарда ЛШ. Серед пацієнтів з 

ускладненою ГХ частіше зустрічається псевдонормальний тип ТМК незалежно від 

варіанту носійства гена AT1-Р. Частота зустрічаємості гіпертрофічного типу ТМК 

достовірно вища у носіїв алелі С. 

Провівши аналіз плазмових концентрацій галектину-3 та МНУП у пацієнтів з 

ГХ показав, що при різних типах ГЛШ у носіїв алелі С гена AT1-Р рівні 

біомаркерів вищі (р<0,05). Незалежно від варіанту поліморфізму гена AT1-Р, рівні 
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концентрації в крові галектину-3 та МНУП у хворих на ускладнену ГХ при різних 

варіантах ГЛШ достовірно вищі, ніж у пацієнтів з неускладненою ГХ та не 

відрізняються при ФВ > 40 % і ФВ < 40 % (р<0,05). У хворих на ускладнену ГХ, а 

саме у пацієнтів із ФВ < 40 % носіїв алелі С гена AT1-Р, рівні концентрації в крові 

галектину-3 та МНУП вищі у осіб із ЕГЛШ, порівняно з особами із КГЛШ (р<0,05) 

[230].  

У хворих на неускладнену ГХ, незалежно від стану діастолічної функції 

серця та носійства різних варіантів гена AT1-Р концентрації галектину-3 та МНУП 

вищі, ніж у чоловіків групи контролю (р<0,05), але нижчі, ніж у пацієнтів з 

ускладненою ГХ ІІІ (р<0,05).  

Результати дослідження, щодо концентрацій в плазмі крові галектину-3 та 

МНУП у носіїв поліморфних варіантів гена AT1-Р, можуть бути використані для 

скринінгового обстеження осіб з метою виявлення як початкових проявів ХСН, що 

виникла на тлі ГХ, а також для виявлення осіб з діастолічною дисфункцією ЛШ і 

ФВ < 40 %, коли є неможливість проведення інструментальних методів обстеження 

або відсутні чіткі клініко-інструментальні ознаки захворювання. 

 

4.5. Залежність концентрації галектину-3 у чоловіків з ГХ 

персоналізованих показників гемодинамічних і біохімічних параметрів.        

Застосувавши покроковий множинний регресійний з включенням 

предикторів аналіз було розроблено математичну модель  впливу на галектин-3 

вивчаємих факторів у хворих на ГХ ІІ. При неускладненому перебігу хвороби 

рівняння має вигляд: 

y1=2,486+0,1*x3+0,077*x1+0,08*x6+0,06*x12. (R
2
=78,19%, p < 0,05, F=2,47). 

Де, y1  – рівень галектину-3 (показник залежної змінної),х1 – ФВ у %, х3 – УО, мл, 

х6 – САТ, мм.рт.ст., х12 – ДАТ, мм.рт.ст.    

          А також модель впливу на галектин-3 вивчаємих факторів у хворих на ГХ, 

що ускладнилась ХСН чоловіків: 
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y2=4,25 + 0,08*x1+0,008*x2 -0,09*x3 + 0,08*x4 + 0,113*x6 + 0,1*x7 + 0,104*x8 + 0,2*x9 

+ 0,277*x10 - 0,23*x11. (R
2
=82,14%, p < 0,05, F=14,47). 

Де, y2 – рівень галектину-3 (показник залежної змінної), х1 –ФВ у %, х2 – 

ХСЛПДНЩ, ммоль/л, х3 – УО, мл, х4 – ЧСС, уд/хв,  х6 – САТ, мм.рт.ст., х7 – вік, 

роки, х8 – ФК, х9  – ІММЛШ г/м
2
, х10 – ТМШП, мм., х11 – ХС, ммоль/л. 

      

4.6. Дерматогліфічні візерунки у мешканців Поділля, хворих на ГХ, 

носіїв поліморфних варіантів гена AT1-Р. 

В зв’язку із показаною залежністю концентрації галектину-3 та МНУП від 

носійства поліморфних варіантів гена AT1-Р необхідно мати методику скринінгу 

для орієнтовного індивідуального визначення наявності певного варіанту гену. 

Однією із загально відомих методологій є дерматогліфіка.  

У всіх обстежених було проведено дослідження відбитків пальців рук. 

Визначено, що у хворих на неускладнену ГХ, що мешкають на території 

Поділля частота поширеності візерунків на пальцях виглядає так: U > W > A > R 

(відповідно 357; 193; 40; 30 випадків). Серед хворих на ускладнену ГХ - відповідно 

207; 135; 23; 65 випадків. Ульнарна петля домінує серед усіх типів 

дерматогліфічних малюнків у осіб з ГХ (р<0,0001). Цікавим виявився той факт, що 

поширеність ульнарної петлі частіше зустрічається у хворих на неускладнену ГХ 

порівняно з хворими на ускладнену ГХ (р<0,05) (Табл. 4.9) [229]. 
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Таблиця 4.9 

Частота поширеності і сума окремих пальцевих візерунків на обох кистях у 

чоловіків хворих на ГХ, мешканців Поділля, (%) 

∑ - сума пальцевих малюнків  

Групи Візерунок 

типу 

ульнарна 

петля (U) 

Візерунок 

типу 

завиток 

 (W) 

Візерунок 

типу дуга 

 (А) 

Візеруно

к типу 

радіальна 

петля (R) 

р  

1 2 3 4 

1. Чоловіки 

без ССЗ 

(n=79) 

54,40 % 

∑=430 

38,10 % 

∑=301 

4,50 % 

∑=36 

3,00 % 

∑=23 

р2-1<0,0001 

р3-1<0,0001 

р4-1<0,0001 

р3-2<0,0001 

р4-2<0,0001 

р4-3>0,05 

2. Пацієнти 

з ГХ ІІ 

стадії 

(n=62) 

57,60 % 

∑=357 

31,10 % 

∑=193 

6,50 % 

∑=40 

4,80 % 

∑=30 

р2-1<0,0001 

р3-1<0,0001 

р4-1<0,0001 

р3-2<0,0001 

р4-2<0,0001 

р4-3>0,05 

3. Пацієнти 

з ГХ ІІІ 

стадії 

(n=43) 

48,00 % 

∑=207 

31,00 % 

∑=135 

5,40 % 

∑=23 

15,60 % 

∑=65 

р2-1<0,001 

р3-1<0,0001 

р4-1<0,0001 

р3-2<0,01 

р4-2<0,01 

р4-3>0,05 

р р2-1>0,05 

р3-1>0,05 

p3-2<0,05 

р2-1>0,05 

р3-1>0,05 

p3-2>0,05 

р2-1>0,05 

р3-1>0,05 

p3-2>0,05 

р2-1>0,05 

р3-1>0,05  

р3-2<0,05 

 

  

У пацієнтів з неускладненим перебігом ГХ на ПК візерунки частота 

поширеності візерунків така: U > W > A > R (відповідно 170; 110; 19; 18 випадків), 

а на ЛК: U > W > A > R (відповідно 187; 83; 21; 22 випадків). Звертає на себе увагу, 

що на відміну від осіб з групи контролю, тільки частота зустрічаємості W на ПК 
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більша, ніж на ЛК (p<0,05). За сумою пальцевих узорів на ПК, у хворих на 

ускладнену ГХ, поширеність окремих візерунків є такою: U > W > A > R 

(відповідно 99; 80; 34; 2 випадків), на ЛК: U > W > A > R (відповідно 108; 54; 31; 22 

випадків). Тільки частота зустрічаємості W достовірно вища на ПК, ніж на ЛК 

(p<0,05) [229]. 

Рівень СГР у хворих на неускладнену ГХ становив (133,8 ± 45,50) і є 

меншим, порівнюючи з хворими на ускладнену ГХ– (169,13 ± 46,74) (p<0,0001). На 

п’яти пальцях ПК у хворих на неускладнену ГХ рівень ЗГР становив (69,11 ± 2,90), 

на ЛК – (64,69 ± 3,15) (р>0,05), у хворих на ускладнену ГХ на ПК – (88,95 ± 3,38), а 

на ЛК – (80,19 ± 4,15) (р>0,05). У хворих на ускладнену ГХ рівень ЗГР на кистях 

обох рук достовірно вищий, ніж у хворх на неускладнену ГХ (p<0,05). Аналізуючи 

кількісні дерматогліфічні показники не знайдено достовірної різниці в рівнях СГР 

у хворих на ГХ і відповідного носійства окремих варіантів гена AT1-Р 

(р>0,05).Проте, рівень СГР у хворих на ГХ ІІ стадії, не залежно від поліморфного 

варіанту гена АТ1-Р нижчий, ніж у хворих на ускладнену ГХ, носіїв відповідних 

поліморфних варіантів гена AT1-Р (р<0,05) (Табл. 4.10). 

Таблиця 4.10 

Показники СГР у чоловіків з ГХ, носіїв поліморфних варіантів гена AT1-Р, 

(М±m) 

Групи 1. Носії генотипу 

AA 

2. Носії алелі С р 

1.Чоловіки без ССЗ 

(n=79) 

160,67±5,19 (n=49) 

(1) 

170,57±6,40 (n=30) 

(4) 

p4-1>0,05 

 

2.Пацієнти з ГХ ІІ стадії 

(n=62) 

129,15±7,86 (n=29) 

(2) 

139,10±8,56 (n=33) 

(5) 

p5-2>0,05 

 

3.Пацієнти з ГХ ІІІ стадії 

(n=43) 

167,57±9,69  (n=21) 

(3) 

170,64±10,63 

(n=22)  (6) 

p6-3>0,05 

 

р р2-1<0,001 

р3-1>0,001 

р3-2<0,05 

p5-4<0,0001 

p6-4>0,05 

p6-5<0,001 
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Показники ЗГР на кистях обох рук у носіїв поліморфних варіантів гена AT1-

Р серед хворих на ГХ достовірно не відрізнялись при порівнянні між ПК і ЛК 

(р˃0,05). Проте, рівень ЗГР на ПК, як і на ЛК у чоловіків з неускладненою ГХ ІІ, 

носіїв поліморфних варіантів гена АТ1-Р нижчий, ніж у пацієнтів з ускладненною 

ГХ (р<0,05) (Табл. 4.11) [61]. 

Таблиця 4.11 

Показники ЗГР на правій і лівій кистях у пацієнтів з ГХ, мешканців Поділля, 

носіїв поліморфних варіантів гена AT1-Р, (М±m) 

Групи Варіант 

генотипу 

ЗГР ПК ЗГР ЛК р 

Чоловіки 

без серцево-

судинних 

захворювань 

(n=79) 

1. Гомозиготи 

A1166A 

82,33 ± 2,83 

(n=49) 

78,35 ± 2,74 

(n=49) 

р˃0,05 

2. Носії алелі 

С 

86,57 ± 3,23 

(n=30) 

84,00 ± 3,60 

(n=30) 

р˃0,05 

Пацієнти з 

ГХ ІІ стадії 

(n=62) 

3. Гомозиготи 

A1166A 

66,97 ± 4,09 

(n=29) 

62,18 ± 4,28 

(n=29) 

р˃0,05 

4. Носії алелі 

С 

71,55 ± 4,12 

(n=33) 

67,55 ± 4,68 

(n=33) 

р˃0,05 

Пацієнти з 

ГХ ІІІ стадії 

(n=43) 

5. Гомозиготи 

A1166A 

87,09 ± 5,02 

(n=21) 

83,55 ± 6,14 

(n=21) 

р˃0,05 

6. Носії алелі 

С 

90,90 ± 4,60 

(n=22) 

76,67 ± 5,61 

(n=22) 

р˃0,05 

р р2-1>0,05; р4-3>0,05 

р6-5>0,05;р3-1<0,05; 

р3-2<0,05;р4-1<0,05; 

р4-2<0,05;р5-1>0,05; 

р5-3<0,05;р5-4<0,05; 

р6-2>0,05;р6-3<0,05; 

р6-4<0,05 

р2-1>0,05;р4-3>0,05; 

р6-5>0,05;р3-1<0,05; 

р3-2<0,05;р4-1<0,05; 

р4-2<0,05;р5-1>0,05; 

р5-3<0,05;р5-4<0,05; 

р6-2>0,05;р6-3<0,05; 

р6-4<0,05 
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Визначення ГР окремих пальцях правої і лівої кистей, при носійстві 

поліморфних варіантів гена AT1-Р стало наступним кроком дослідження, однак, 

достовірної різниці в рівнях ГР на пальцях обох кистей у хворих на ГХ не виявлено 

(р˃0,05). 

Використовуючи метод рангової кореляції Спірмена визначалась  наявність 

зв’язку між носійством поліморфних варіантів гена AT1-Р та окремими 

пальцевими візерунками на обох кистях у хворих на ГХ, мешканців Поділля. 

Визначений позитивний кореляційний зв’язок між поліморфним успадкуванням 

гена AT1-Р та візерунком на другому пальці правої руки (R=0,34, р<0,05) у хворих 

на ГХ ІІ стадії (Табл. 4.12) [229]. 

Таблиця 4.12 

Показники кореляції поліморфних варіантів гена AT1-Р та окремих 

пальцевих візерунків на правій і лівій кистях у хворих на ГХ, мешканців 

Поділля  

Пальцеві 

узори 

Чоловіки без ССЗ  

(n=79) 

Пацієнти з ГХ ІІ ст. 

(n=62) 

ГХ ІІІ ст. 

 (n=43) 

R p R p R p 

1d 0,087504 >0,05 -0,040865 >0,05 0,196713 >0,05 

2d 0,027561 >0,05 0,337332 <0,05 0,018182 >0,05 

3d 0,045716 >0,05 0,204334 >0,05 0,057093 >0,05 

4d 0,082683 >0,05 0,093489 >0,05 -0,042105 >0,05 

5d 0,020203 >0,05 -0,032920 >0,05 -0,148864 >0,05 

1s 0,049622 >0,05 0,013528 >0,05 0,185734 >0,05 

2s 0,142881 >0,05 -0,107816 >0,05 0,061493 >0,05 

3s 0,221862  <0,05 0,100875 >0,05 -0,134545 >0,05 

4s 0,088407 >0,05 -0,029865 >0,05 -0,185437 >0,05 

5s 0,129892 >0,05 0,024840 >0,05 -0,166253 >0,05 
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Примітка: 1-5D – це пальці правої кисті, 1-5S – пальці лівої кисті, R – 

кореляційний коефіцієнт Спірмена. 

Враховуючи отримані результати було вирішено дослідити частоту 

поширеності окремих типів візерунків на другому пальці (2d) ПК у носіїв 

поліморфних варіантів гена AT1-Р. Вирахувано, що на другому пальці ПК 

достовірно частіше зустрічається візерунок типу завиток (р<0,0001). Звертає увагу 

те, що частота зустрічаємості завитка на другому пальці ПК більша у носіїв алелі С 

більша, ніж у гомозигот А1166А гена AT1-Р (р<0,05) (Табл. 4.13) [229]. 

Таблиця 4.13 

Частота поширеності окремих типів візерунків на другому пальці ПК у 

чоловіків з ГХ ІІ стадії, мешканців Поділля, носіїв поліморфних варіантів 

гена AT1-Р , (%) 

 

Генотипи 

1.Візерунок 

типу 

ульнарна 

петля (U) 

2.Візерунок 

типу 

завиток 

 (W) 

3.Візерунок 

типу дуга 

 (А) 

4.Візерунок 

типу 

радіальна 

петля (R) 

р 

1. 

Гомози-

готи 

A1166A 

(n=29) 

24,14 % 34,48 % 10,34 % 24,14 % р2-1>0,05 

р3-1>0,05 

р4-1>0,05 

р3-2>0,05 

р4-2>0,05 

р4-3>0,05 

2. Носії 

алелі С 

(n=33) 

21,21 % 69,7 % 3,03 % 6,06 % р2-1<0,05 

р3-1>0,05 

р4-1>0,05 

р3-2<0,05 

р4-2<0,05 

р4-3>0,05 

р р2-1>0,05 р2-1<0,05 р2-1>0,05 р2-1>0,05  

 

Створено математичну модель прогнозу носійства того чи 

іншого поліморфного варіанту гена AT1-Р (лінійний дискримінантний аналізу по 

Фішеру), що дозволило  розробити відповідні класифікаційні рівняння. 



122 
 

                                                                                           

Модель прогнозу носійства того чи іншого варіанта гена AT1-Р для пацієнтів 

на неускладнену ГХ 40-60 років, мешканців Поділля має такий вигляд: 

(1)  Носії генотипу A1166A = - 4,41+ 3,04 * D2W  

(2)  Носії алелі С = - 2,73 + 2,20 * D2W, 

 де, D2W - якщо на 2 пальці ПК (D2) присутній дерматогліфічний візерунок - W, то 

підставляємо замість комплексу D2W – 1; якщо R, U або A - підставляємо – 0; 

Модель достовірна при значенні (Willks’ Lambda = 0,28;  F = 29,141; p = 

0,0001). Чутливість методу становить 78,79 %, специфічність – 83,77 %. 

Інтерпритація результатів: особа буде належати до того варіанта гена AT1-Р, для 

якого класифікаційне рівняння (1) / (2), порівнюючи з іншим, буде вище.  Якщо 

отримане числове значення буде більшим у формулі (1) – це говорить про те, що 

пацієнт із ймовірністю 78,79 % є гомозиготою A1166A гена AT1-Р, якщо числове 

значення буде більшим у формулі (2), то досліджуваний з ймовірністю 83,77 % є 

носієм алелі С гена AT1-Р. 

Модель прогнозу носійства того чи іншого варіанту гена AT1-Р у хворих на 

ускладнену ГХ 40-60 років, мешканців Поділля має такий вигляд: 

(3)  Носії генотипу A1166A = - 4,56 - 0,99 * S1U + 5,59*D4W  

(4)  Носії алелі С = - 4,15 + 0,27 * S1U + 3,89*D4W, 

 де, S1U - якщо на 1 пальці ЛК (S1) присутній дерматогліфічний візерунок - U, то 

підставляємо замість комплексу S1U – 1; якщо R, W або A - підставляємо – 0; 

D4W - якщо на 4 пальці ПК (D4) присутній дерматогліфічний візерунок - U, то 

підставляємо замість комплексу D4W – 1; якщо R, U або A - підставляємо – 0 

Модель достовірна при значенні (Willks’ Lambda = 0,29;  F = 30,187; p = 

0,0001). Чутливість методу становить 90,91 %, специфічність – 86,16 %. 

Інтерпритація результатів: особа належатиме до того варіанту гена AT1-Р, для 

якого класифікаційне рівняння (1) / (2), порівнюючи з іншим, буде вище.  Якщо 

отримане числове значення буде більшим у формулі (1) – то, це говорить про те, 

що чоловік із ймовірністю 90,91 % є гомозиготою A1166A гена AT1-Р, якщо 

числове значення буде більшим у формулі (2) – то, пацієнт з ймовірністю 86,16 % є 

носієм алелі С гена AT1-Р. 
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Дана математична модель може дозволити провести аналіз дерматогліфів 

хворих на ГХ ІІ стадії з метою прогнозування носійства певного варіанта гена AT1-

Р. Представлений метод обстеження дасть змогу полегшити відбір саме тих осіб, 

яким в подальшому необхідно провести весь обсяг досліджень для підтвердження 

діагнозу ГХ і попередити можливий розвиток ускладнень перебігу даного ССЗ.  

Отже, у чоловіків, віком 40-60 років, хворих на ГХ домінує генотип А1166С, 

а саме алель С гена AT1-Р. Використавши калькулятор генексперт виявлено, що 

певний варіант успадковання гена AT1-Р асоціюється із ризиком розвитку 

гіпертонічної хвороби. Проведено розрахунок відношення шансів з метою оцінки 

ризику розвитку серцевоїнедостатності на тлі гіпертонічної хвороби при 

поліморфному варіанті гена AT1-Р. Отримані дані, свідчать, що носійство генотипу 

A1166C та алелі C гена AT1-Р асоціюється з розвитком СН у загальній популяції 

захворівших на ГХ різних стадій. У чоловіків хворих на ГХ ІІ стадії та з обтяженою 

спадковістю по ГХ частотний розподіл генотипів AT1-Р показав вищі цифри у 

носіїв алелі С - 84,85 %, ніж у гомозигот А1166А - 20,69 % (р<0,001). Серед хворих 

на ускладненну ГХ обтяжена спадковість по даному захворюванню виявлена у всіх 

100,00 % пацієнтів. Тривалість ГХ більша у хворих на ускладненну ГХ , ніж у 

пацієнтів з неускладненою ГХ (р<0,05). Аналізуючи показники маси тіла серед 

чоловіків з  ускладненою ГХ, врахувавши успадкування поліморфних варіантів 

гена AT1-Р, визначено, що частка пацієнтів з ожирінням була вищою серед носіїв 

алелі С, ніж  серед гомозигот A1166A.  

Концентрація галектину-3 у чоловіків з неускладненою ГХ вища ніж у 

чоловіків без серцево-судинних захворювань, а також в свою чергу нижча, 

порівняно з хворими на ускладнену ГХ (р<0,001). Це ж стосується і рівня МНУП. 

Рівні даних біомаркерів в крові за результатами дослідження були вищими у носіїв 

алелі С гена АТ1-Р. Саме через це були розраховані порогові рівні галектину-3 та 

МНУП, які можна застосовувати з метою обстеження великих контингентів людей 

для виявлення осіб, яким в подальшому потрібно провести повне, в тому числі, 

УЗД серця і визначити наявність ГХ.  
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При цьому потрібно враховувати, що у пацієнтів з ускладненою ГХ та 

ожирінням значення плазмової концентрації МНУП є нижчим, ніж у осіб без 

ожиріння. В той ж час, рівень плазмової концентрації галектину-3 збільшувались у 

чоловіків з ГХ та надмірною масою тіла, також ожирінням (р<0,05). 

Згідно представлених вище даних успадкування генотипу А1166А гена AT1-

Р асоціюється з меншою концентрацією біомаркерів в плазмі крові, що дало 

можливість розрахувати порогові рівні галектину-3 та  МНУП для носіїв 

поліморфних варіантів гена AT1-Р. У носіїв алелі С хворих на ГХ вища 

концентрація галектину-3 та  МНУП в плазмі крові порівняно з гомозиготами 

A1166A. У пацієнтів з неускладненою ГХ при різних ступенях рівень плазмової 

концентрації МНУП не мав достовірної різниці в показниках, а у пацієнтів на 

ускладнену ГХ визначалась достовірна різниця в рівнях МНУП, його найвищий 

рівень був у хворих на ГХ ІІІ стадії, 3 ступені.  

Виявилось, що у пацієнтів з ГХ ІІ та ІІІ стадій різних вікових груп, плазмовий 

рівень МНУП вірогідно був більше у осіб старшого віку і був вищим порівняно з 

особами без серцево-судинної патології відповідного віку (р<0,0001). 

Плазмовий рівень галектину-3 у пацієнтів з ГХ у різних вікових групах 

вірогідно збільшувався в залежності від віку хворих, і був достовірно вищим 

порівняно з особами без ССЗ відповідного віку (р<0,0001). 

          За допомогою лінійного регресійного аналізу встановлено, що на підвищення 

рівня галектину-3 асоціюється із зниженням ФВ, зменшенням УО, підвищенням 

АТ. 

Проаналізувавши дерматогліфічні відбитки у чоловіків з ГХ виявилось, що 

візерунок типу ульнарна петлі зустрічається частіше. При цьому, при ГХ ІІ стадії 

достовірно частіше цей візерунок зустрічається, порівяно з хворими на ускладнену 

ГХ. Частота зустрічаємості W на правій кисті більша, ніж на лівій визначено при 

аналізі пальцевих візерунків. Рівень СГР у пацієнтів з неускладненою ГХ не 

залежно від поліморфного варіанту гена АТ1-Р нижчий, ніж у пацієнтів з 

ускладненою ГХ, що є носіями відповідних варіантів гена AT1-Р (р<0,05) [229].  
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Створено математичну модель з метою можливості прогнозування носійства 

певного варіанту гена AT1-Р, яка представлена у вигляді схеми класифікаційних 

рівнянь. В розрахунок даної моделі увійшли - наявність завитка на другому та 

четвертому пальцях правої кисті і ульнарної петлі на першому пальці лівої кисті. 

Отримані дані можна використовувати, як метод для орієнтовного визначення 

носійства варіанта гена AT1-Р у чоловіків з ГХ. 
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РОЗДІЛ 5 

ПОКАЗНИКИ КОНЦЕНТРАЦІЙ ГАЛЕКТИНУ-3 І МНУП ТА 

ПРЕДИКТОРІВ ГХ І ХСН ПІСЛЯ 6 МІСЯЦІВ ЛІКУВАННЯ 

     Одним із ускладнень ГХ є серцева недостатність, яка залишається кінцевою 

стадією будь-якого кардіоваскулярного захворювання. Використання біологічних 

маркерів які відображають різні сторони патогенезу ХСН потрібно розглядати як 

пріоритетний напрямок у ідентифікації пацієнтів з високим ризиком 

неблагоприємних клінічних станів, а також для проведення біомаркер-

контрольованої терапії та моніторинг доцільності терапії, що проводиться [7].   

5.1. Концентрації галектину-3 та МНУП після 6-ти місячного лікування у 

чоловіків з ГХ.          

    Досліджено зміни концентрації біомаркерів в процесі лікування які можуть стати 

одними з прогностичних критеріїв ефективності майбутнього антигіпертензивного 

лікування при будь-якому перебігу ГХ. 

    Протягом 6 місяців було проведено динамічне спостереження за пацієнтами 

яким призначалась антигіпертензивна терапія (корекція доз або/і призначених 

препаратів проводилась згідно зазначених вище клінічних настанов). В першу 

чергу цікавими були зміни концентрацій галектину-3 і як еталонного біомаркера 

МНУП у осіб які увійшли в групи з різним ефектом лікування.  

       Для оцінки ефективності лікування було розроблено клінічні критерії відносно 

яких і розглядались зміни концентрації біомаркерів галектину-3 та МНУП. Було 

виділено 2 градації хворих. Перша – особи з адекватним ефектом лікування у яких 

було досягнуто цільовий рівень АТ ≤ 140/90 мм.рт.ст. (офісне 3 кратне з 

проміжком в 2-3 хв. вимірювання АТ лікарем та дані щоденника самонагляду) та 

покращення функціонального стану хворих з ХСН: зменшення на 1 ФК клас за 

NYHA. Друга (з помірним ефектом) пацієнти у яких АТ знизився на 10% і більше, 

але цільовий тиск не досягнуто та зниження у осіб з ХСН на І ФК. Крім того було 

розглянуто зміни зазначених параметрів у гомозигот А1166А гена AТ1-Р та носіїв 

алелі С (табл.5.1, 5.2) [67]. 
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      Серед хворих на ГХ ІІ стадії адекватний ефект від лікування спостерігався у 51 

чол. (82,26%), помірний у 11 (17,74%).  

    У хворих на ГХ ІІІ стадії адекватний ефект від лікування спостерігався у 33 чол. 

(66%), помірний у 17 (34%). В таблиці 5.1. представлено розподіл пацієнтів з 

різним ефектом лікування в групах гомозигот та гетерозигот по носійству гена 

AТ1-Р. (Табл. 5.1). 

Табл. 5.1. 

Показники ефективності проведеного лікування у чоловіків з ГХ (об’єднана 

група)  – носіїв поліморфних варіантів гена AT1-Р, %  

Генотип гена AT1-Р Адекватний 

ефект лікування 

Помірний ефект 

лікування 

р 

Пацієнти з ГХ 

(n=112) 

75% 

(n=84) 

(1) 

25% 

(n=28) 

(4) 

p4-1<0,001 

 

Гомозиготи А1166А 

(n=53) 

90,57 % 

(n=48) 

(2) 

9,43 % 

(n=5) 

(5) 

p5-2<0,001 

 

Носії алелі С 

(n=59) 

61,02 % 

(n=36) 

(3) 

38,98 % 

(n=23) 

(6) 

p6-3<0,05 

 

p p2-1<0,05; p3-

1≤0,05; p3-2<0,05 

p5-4>0,05; p6-

4>0,05; p6-5≤0,05 
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Табл. 5.2 

Показники ефективності проведеного лікування в групах чоловіків з ГХ ІІ ст. 

та ГХ ІІІ ст. – носіїв поліморфних варіантів гена AT1-Р, %  

Генотип гена 

AT1-Р 

Адекватний ефект 

лікування 

Помірнний ефект 

лікування 

р 

Пацієнти з ГХ 

ІІ стадії (n=62) 

82,26% 

(n=51) 

(1) 

17,74% 

(n=11) 

(7) 

p7-1<0,001 

 

Гомозиготи 

А1166А 

93,1 % 

(n=27) 

(2) 

6,9 % 

(n=2) 

(8) 

p8-2<0,001 

 

Носії алелі С 72,73 % 

(n=24) 

(3) 

27,27 % 

(n=9) 

(9) 

p9-3<0,05 

 

Пацієнти з ГХ 

ІІІ ст. (n=50) 

68% 

(n=33) 

(4) 

32% 

(n=17) 

(10) 

p10-4<0,05 

 

Гомозиготи 

А1166А 

87,5% 

(n=21) 

(5) 

12,5% 

(n=3) 

(11) 

p11-5<0,05 

 

Носії алелі С 46,15% 

(n=12) 

(6) 

53,85% 

(n=14) 

(12) 

p12-6>0,05 

 

р p3-2<0,05, p4-1≤0,05, 

p6-5<0,05, p5-2>0,05, 

p6-3<0,05 

р9-8>0,05, p10-7>0,05, 

p12-11≤0,05, p11-8>0,05, 

p12-9>0,05 
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    З’ясовано, що в цілому, більша частота реєстраціїї адекватного ефекту лікування 

спостерігалась у носіїв генотипу А1166А гену АТ1-Р, а у випадку носійства алелі С 

при ГХ ІІІ ст. не відрізнявся.   

     Наступним кроком у дослідженні стало визначення концентрації в крові 

галектину-3 та МНУП до лікування та після лікування (Табл. 5.3) [231]. 

Табл. 5.3 

Рівні галектину-3 і МНУП до та після 6 місячного періоду лікування у хворих 

з ГХ 

Групи  Плазмовий 

рівень 

галектину-3 

до 

лікування, 

(нг/мл) 

Плазмовий 

рівень 

галектину-3 

після 

лікування, 

(нг/мл) 

Плазмовий 

рівень 

МНУП до 

лікування,  

(пг/мл) 

Плазмовий 

рівень 

МНУП 

після 

лікування, 

(пг/мл) 

р 

Особи без 

серцево-

судинної 

патології 

(n=79) 

7,03 ±0,12 

(1) 

 21,74 ±0,50 

(6) 

 

  

Пацієнти 

з ГХ ІІ 

стадії 

(n=62) 

21,31 ± 0,22 

(2) 

16,77 ± 0,38  

(4) 

77,40 ± 2,85  

 (7) 

54,13 ± 2,68  

(9) 

р4-2<0,05 

р9-7<0,05 

Пацієнти 

з ГХ ІІІ 

стадії 

(n=50) 

46,65 ± 2,18 

(3) 

24,99 ± 0,9 

(5) 

185,88 ± 5,69  

(8) 

142,30 ± 4,13 

(10) 

р5-3<0,05 

р10-8<0,05 

p р2-1<0,0001, 

р3-2<0,0001, 

р3-1<0,0001 

р5-4<0,0001 р7-6<0,0001, 

p8-6<0,0001, 

p8-7<0,0001 

р10-9<0,0001  
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      Проте були й особи у яких зниження рівня галектину-3 було не достовірним, 

тому було вирішено проаналізувати їх за вивчаємими показниками (Таблиця Є.7.). 

      Аналіз біохімічних показників осіб, які спостерігались протягом 6 місяців і 

отримували лікування з індивідуалізованим дозуванням препаратів дозволив 

виявити групу пацієнтів з наявним клінічним ефектом терапії, але з не вірогідними 

зсувами рівнів досліджуваних біомаркерів (нереспондери). В цій групі частота 

носійства алеля С гена АТ1-Р, була вищою у 2 рази. Серед причин цього феномену 

можна припустити більш повільний розвиток фібротичних процесів та інволюції 

гіпертрофованих міоцитів у носіїв цього алелю, патогенез зазначених проявів 

потребує додаткових досліджень. Фенотип нереспондерів може бути доповнений 

тим, що це особи з ожирінням в 90% випадків та дещо старшого віку. 

     Не виключено, що існування групи нереспондерів певною мірою пояснюється  

поганим дотримання лікування протягом находження хворих вдома, свідченням 

цього є наявність у них лише відносно достатньої ефективності лікування у 60% 

випадків. Тобто, необхідним є проведення подальших досліджень на більшій 

кількості хворих, а також для порівняння у осіб жіночої статі.  

       Pівень і галектину-3, і МНУП достовірно вищий у пацієнтів з ГХ ІІІ стадії 

порівняно з пацієнтами без ХСН. При цьому концентрації обох біомаркерів 

достовірно знижується після лікування. Проте рівень в крові галектину-3 на 

відміну від рівня МНУП у пацієнтів хворих на ГХ ІІ стадії наблизився до 

нормальних величин, а у хворих на ГХ ІІІ стадії незначно перевищував його.  

       Крім того, було проаналізовано рівні біомаркерів до та після лікування у 

носіїїв різних варіантів генотипа  AT1-Р (рис. 5.1., 5.2 та табл.5.4). 
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Рис. 5.1. Рівні галектину-3 в плазмі крові у хворих на ГХ носіїв поліморфних 

варіантів гена AT1-Р до та після лікування, нг/мл. 

Примітка: Різниця достовірна, при порівнянні між рівнями біомаркеру до та після 

лікування (р<0,001); 

 * - Різниця достовірна, при порівнянні із пацієнтами з ГХ ІІ стадії (р<0,001); 

# - Різниця достовірна, при порівнянні пацієнтів з ГХ ІІІ стадії, що виникла на її 

тлі (р<0,001); 

& - Різниця достовірна, при порівнянні пацієнтів гомозигот А1166А та носіїв алелі 

С (р<0,001). 
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Рис. 5.2. Рівні МНУП в плазмі крові у хворих на ГХ носіїв поліморфних варіантів 

гена AT1-Р до та після лікування, пг/мл. 

Примітка: Різниця достовірна, при порівнянні між рівнями біомаркеру до та після 

лікування (р<0,001); 

 * - Різниця достовірна, при порівнянні із пацієнтами з ГХ ІІ стадії (р<0,001); 

# - Різниця достовірна, при порівнянні пацієнтів з ГХ ІІІ стадії, що виникла на її 

тлі (р<0,001); 

& - Різниця достовірна, при порівнянні пацієнтів гомозигот А1166А та носіїв алелі 

С (р<0,001). 
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        Виявилось, що у носіїв генотипу А1166А гена АТ1-Р рівень і галектину-3, і 

МНУП на фоні призначеного лікування знизився та був достовірно нижчим за 

рівень даних біомаркерів у носіїв алелі С гена АТ1-Р, а також достовірно нижчим у 

хворих на ГХ ІІ стадії порівняно з хворими на ГХ та ХСН на її тлі. (р<0,05).   

    Таким чином концентрації і галектину-3, і МНУП змінюються в результаті  

проведеного 6-ти місячного лікування як при адекватному, так і недостатньому 

ефектах з чого можна зробити висновок, що дані біомаркери можна 

використовувати для  контроля та можливого прогнозування ефективності 

лікування пацієнтів з ГХ гіпертрофією ЛШ та при її ускладнені ХСН. 

  Вище наведені дані стали підставою для розрахунку межових рівнів галектину-3 

та МНУП, які могли б сприяти прогнозуванню ефективності лікування: 

- рівень галектину-3 ≥ 46,51 нг/мл (чутливість – 94,00 %, специфічність – 

84,17 %, безпомилковість - 60,71 %, хибнонегативна відповідь – 6,0 %, 

хибнопозитивна відповідь – 15,83 %) дозволяє передбачити помірний ефект від 

лікування у осіб чоловічої статі хворих на ГХ та ХСН; 

Відповідно при врахуванні варіанта носійства певного генотипу AT1-Р, рівні 

виглядають таким чином: 

- рівень галектину-3 ≥ 43,46 нг/мл (чутливість – 90,35 %, специфічність – 

93,10 %, безпомилковість – 26,79 %, хибнонегативна відповідь – 9,65 %, 

хибнопозитивна відповідь – 6,9 %) дозволяє передбачити помірний ефект у осіб 

чоловічої статі хворих на ГХ та ХСН, гомозигот AA гена AT1-Р; 

- рівень галектину-3 ≥ 57,13 нг/мл (чутливість – 93 %, специфічність – 88,9 %, 

безпомилковість – 76,4 %, хибнонегативна відповідь – 7,0 %, хибнопозитивна 

відповідь – 11,1 %) дозволяє передбачити помірний ефект у осіб чоловічої статі 

хворих на ГХ та ХСН, носіїв алелі С гена AT1-Р. 

- рівень МНУП ≥ 128,8 пг/мл (чутливість – 94,00 %, специфічність – 84,17 %, 

безпомилковість - 60,71 %, хибнонегативна відповідь – 6,0 %, хибнопозитивна 

відповідь – 15,83 %) дозволяє передбачити помірний ефект від лікування у осіб 

чоловічої статі хворих на ГХ та ХСН; 
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Відповідно при врахуванні варіанта носійства певного генотипу AT1-Р, рівні 

виглядають таким чином: 

- рівень МНУП ≥ 104,4 пг/мл (чутливість – 90,35 %, специфічність – 93,10 %, 

безпомилковість – 26,79 %, хибнонегативна відповідь – 9,65 %, хибнопозитивна 

відповідь – 6,9 %) дозволяє передбачити помірний ефект у осіб чоловічої статі 

хворих на ГХ та ХСН, гомозигот AA гена AT1-Р; 

- рівень МНУП ≥ 150,21 пг/мл (чутливість – 93 %, специфічність – 88,9 %, 

безпомилковість – 76,4 %, хибнонегативна відповідь – 7,0 %, хибнопозитивна 

відповідь – 11,1 %) дозволяє передбачити помірний ефект у осіб чоловічої статі 

хворих на ГХ та ХСН, носіїв алелі С гена AT1-Р [231]. 

  Визначення межових рівнів галектину-3 та МНУП у пацієнта до лікування дасть 

змогу відібрати тих, у кого стартова терапія може не дати одразу адекватного 

ефекту і для них краще застосовувати агресивнішу терапію. 

    При цьому, зміни факторів, що увійшли в предикторну матрицю (див. розділ 4) 

могли впливати на динаміку рівнів в плазмі крові в процесі лікування як галектину-

3, так і МНУП. Застосування методу лінійного регресійного аналізу дозволило 

створити  математичну модель такого впливу на вивченні біомаркери при ГХ.  

Отримано такі рівняння: 

Δy1 (Зміни концентрації в плазмі крові МНУП в результаті лікування) = 12,78 + 

0,922*х1, де х1 – значення МНУП до лікування 

(R
2
=85%, p<0,01, F=637)  

Δy2 (Зміни концентрації в плазмі крові галектину-3 в результаті лікування) = - 0,76 

+ 0,989*х1, де х1 – галектин- 3 до лікування. 

(R
2
=99,83%, p<0,01, F=21976). 

Разом МНУП і галектин-3 = 0,922*0,989 = 0,912. 

    За даними наших рівнянь можна зробити висновок, що зміни МНУП (0,922) та 

галектина-3 (0,989) майже однаково залежать від факторів, що можуть впливати на 

їх рівень  по одинці, так і при застосуванні їх в якості біомаркерів одночасно. 
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Тобто, з метою прогнозування контролю лікування можна використовувати один з 

цих біомаркерів [67].  

 

5.2.  Зміни величин показників які було вибрано, як предиктори в результаті 

проведеного 6-ти місячного лікування. 

     Для оцінки ефективності лікування в якості показників гемодинаміки (як більш 

індивідуалістичних) було обрано ті, що увійшли після математичної обробки в 

перелік предикторів розвитку ГХ та ХСН, як її ускладнень. В групі неускладненої 

ГХ не дивлячись на ефективне зниження АТ в підгрупах з адекватним та 

недостатнім ефектом лікування спостерігалось помірне зменшення лише діаметру 

ЛП у пацієнтів з адекватною ефективністю лікування (Рис.5.3). Було вирішено 

розглянути відповідні показники у носіїв поліморфних варіантів гена АТ1-Р. 

З’ясовано, що у гомозигот А1166А адекватний ефект лікування асоційований із 

певними тенденціями у зміні структури міокарда у вигляді більшого зменшення 

індексу маси міокарда порівняно з носіями алелі С гена АТ1-Р з недостатньо 

ефективністю (Таблиця Є.5.). 

 

Рис. 5.3. Показники предикторів розвитку ГХ у чоловіків з ГХ після проведеного 6-

місячного лікування.  

0,49 

138,3 

3,67 0,79 

246,55 

0,47 

135,52 

3,54 0,76 

255 

0,49 

139,22 

3,69 
0,79 

253,73 

0 

50 

100 

150 

200 

250 

300 

ВТС, 

ум.од. 

іММЛШ, 

г/м2 

ЛП, см Е/А, 

ум.од. 

DT, мс 

Пацієнти з ГХ до 

лікування(n=62) 

З адекватним 

ефектом від 

лікування (n=51) 
З недостатнім 

ефектом від 

лікування (n=1) 

* * 



137 
 

                                                                                           

Примітка: * - Різниця достовірна, при порівнянні між рівнями до та після 

лікування (р<0,05).  

 

      У пацієнтів з ХСН за допомогою математичного розрахунку було обрано для 

аналізу більшу кількість показників (див. розділ 4). Звертає на себе увагу те, що 6 

місячне лікування супроводжувалось, крім зниження АТ, зростанням ФВ при 

адекватному ефекті лікування (Таблиця Є.6.). В той же час певна перевага лише у 

більшому зниженні АТ спостерігалася у носіїв генотипу А1166А. 

       Внаслідок проведеного 6-ти місячного лікування серед хворих на ГХ ІІ стадії 

адекватний ефект від лікування спостерігався у 82,26%, помірний у  17,74%, у 

хворих на ГХ ІІІ стадії адекватний ефект від лікування спостерігався у 66%, 

помірний у 34%. З’ясовано, що в цілому, частота реєстрації адекватного ефекту 

лікування спостерігалась у гомозигот А1166А гену АТ1-Р. Концентрація в крові 

галектину-3 та МНУП на фоні проведеного лікування знизилась порівняно з 

вихідними рівнями проте у осіб, що не досягнули адекватного ефекту від лікування 

рівні біомаркерів були вищими.       

У осіб з ГХ ІІІ стадії рівень досліджуваних біомаркерів був вищим порівняно з 

особами у яких діагностовано лише ГХ. У чоловіків 40-60 років хворих на ГХ 

мешканців Поділля достатньо визначати один з біомаркерів (МНУП або галектин-

3) з метою контролю ефекту від проведеного лікування.  

       Необхідно відзначити, що біохімічно біомаркери є більш чутливими при оцінці 

та прогнозуванні ефективності лікування у відносно короткочасній (6 міс.) 

перспективі і асоційовані із відповідними зниженнями АТ. В той час, як лише 

поодинокі функціональні показники показали певну відповідність заданим 

параметрам ефективності лікування. 
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Основні положення даного розділу відображені у публікаціях: 

1. Ruzhanskaya V.O., Sivak V.G., Polishchuk T.V., Zhebel V.M.  Galectin-3 - a modern 

biomarker for the diagnosis of left ventricular hypertrophy and chronic heart failure and 

control of treatment of patients with hypertension. Biomedical and biosocial 

anthropology. 2018;33:30-35. (Здобувачем проведено обстеження хворих, збір 

матеріалу, статистичну обробку даних, підготовлено статтю до друку). 

2. Ружанська В.О., Жебель В.М. Щодо біомаркерного контролю лікування 

есенціальної гіпертензії та хронічної серцевої недостатності. Раціональна 

фармакотерапія. 2018;4(49):21-25. (Здобувачем проведено обстеження хворих, збір 

матеріалу, статистичну обробку даних, підготовлено статтю до друку). 
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РОЗДІЛ 6 

АНАЛІЗ ТА ОБГОВОРЕННЯ ОТРИМАНИХ РЕЗУЛЬТАТІВ 

ДОСЛІДЖЕННЯ 

    Артеріальна гіпертензія досі залишається важким медико-соціальним тягарем, 

близько 1 млрд. людей в усьому світі сьогодні страждають на ГХ [217].  Слід 

зауважити, що найбільшу питому вагу у її структурі має саме ЕГ.  У світі 9 

мільйонів чоловік щорічно помирають внаслідок ускладнень, що викликані ЕГ.  

Очікується, що до 2025 року розповсюдженість ГХ зросте на 60% порівняно 2000 

роком та  складатиме близько 1,65 мільярда людей [113]. Дане мультифакторіальне 

захворювання виникає внаслідок комплексної взаємодії генетичних, екологічних, 

соціальних факторів. Підвищення артеріального тиску на 30-50% залежить від 

обтяженої спадковості. У одному з найбільших досліджень геному людини 

(GWAS) виявлено 107 можливих генних локусів які відповідають за виникнення 

кардіоваскулярних захворювань [269], у тому числі, 61 асоційований з регуляцією 

артеріального тиску та можливим формуванням ГХ [148]. Цінність даного 

дослідження полягає у тому, що дає надію на подальше успішне дослідження 

фармакогенетики ГХ. Адже кількість осіб з адекватним контролем підвищеного АТ 

залишається недостатньою. Встановлення генетичних детермінант максимальної 

ефективності антигіпертензивних засобів – один із практичних напрямків 

генетичних досліджень. 

   Одна з провідних ролей у формуванні ГХ належить ренін-ангіотензин 

альдостероновій системі – як відомо, це гормональний каскад який має вплив на 

контроль гомеостазу, кров’яного тиску та судинного тонусу. В останній час у світі 

та й в Україні зокрема проводиться велика кількість досліджень спрямованих на 

вивчення структурного поліморфізму генів різних компонентів РААС, зокрема 

досліджується ген рецепторів до ангіотензину ІІ  2-х типів: 1 - (АТ1) рецептор та 

тип 2 (АТ2) рецептор [278]. 

     Зважаючи на високий відсоток впливу на розвиток і прогресування ГХ 

спадковості першим етапом дослідження стало визначення частоти зустрічаємості 
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генотипів гена АТ1-Р серед осіб без серцево-судинної патології чоловічої статі 40-

60 років, встановлено, що генотип A1166A гена AT1-Р складає 62,03 % (n=49), 

генотип A1166С - 30,38 % (n=24), а генотип С1166С - 7,59 % (n=6) (рaa-cc≤0,05; рaс-

сс>0,05; рaс-aa≤0,05). За результатами проведеного статистичного аналізу було 

отримано відносно малу чисельність носіїв генотипу С1166С, тому було вирішено 

об’єднати гетерозигот A1166С гена AT1-Р та гомозигот С1166С в одну групу – 

носіїв алелі С. Носії алелі A зустрічались з частотою - 62,03 % (n=49), а алелі С – 

37,97% (n=30). 

      Вивчивши частотний розподіл алелей гена AT1-Р було визначено, що серед 

чоловіків без ССЗ алель A зустрічається  у 75,16 % осіб, алель С – у 24,84 % 

(р<0,05). Дані результати перекликаються з результатами досліджень проведеними 

іншими авторами серед мешканців Подільського регіону [19,34,76]. У мешканців 

Одеської, Харківської, Полтавської областей серед осіб контрольної групи 

переважали гомозиготи А1166А та алель А гену АТ1-Р [39,79,85]. Переважання 

генотипу А1166А гена АТ1-Р у осіб без серцево-судинної патології характерно для 

північного регіону Індії [104], Москви, а також французів та датчан [102, 213].       

        Протилежні результати були отримані при проведенні дослідження серед 

мешканців Буковини, було виявлено переважне успадкування алелі С гену АТ1-Р у 

осіб без серцево-судинної патології [72]. Частіше виявлення алелі А та генотипу 

АА у осіб без серцево-судинної патології дало підстави науковцям вважати алель А 

фактором захисту щодо розвитку ГХ [74].   

Носійство певного генотипу гена АТ1-Р розглядається, як один із 

патофізіологічних механізмів розвитку ХСН на тлі ГХ, саме тому наступним 

етапом дослідження стало вивчення частоти зустрічаємості поліморфних варіантів 

гена АТ1-Р у пацієнтів з ГХ різних стадій при відсутності або наявності обтяженої 

спадковості щодо ГХ, а також супутнього ожиріння. За результатами дослідження 

виявилось, що у групі хворих на неускладнену ГХ та обтяженою спадковістю, 

щодо ГХ переважають носії алелі С гена АТ1-Р (58,82 %).  А у групі чоловіків з ГХ 

ІІІ ст., незалежно від носійсва того чи іншого варіанту гена АТ1-Р, виявлено 
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обтяжену спадковість по ГХ у всіх обстежених. Необхідно відмітити, що 

тривалість ГХ у обстежених осіб, незалежно від носійства поліморфних варіантів 

гена АТ1-Р була вірогідно більшою у пацієнтів з ускладненою ГХ порівняно з 

особами хворими на неускладнену ГХ.  

 Згідно отриманих результатів серед пацієнтів з ГХ частота розподілу серед 

осіб з нормальною та надмірною масою тіла, а також ожирінням при носійстві 

поліморфних варіантів гена АТ1-Р не відрізняється, проте, серед хворих на 

ускладнену ГХ носіїв алелі С, частка осіб, що мали ожиріння була більшою, ніж 

серед носіїв генотипу А1166А гена АТ1-Р (р<0,05).  

Зв'язок із сімейним гіпертензивним анамнезом та носійством алелі С, як 

фактора ризику розвитку ГХ був підтверджений також  і серед жителів Індії, 

Австралії [166].  

Враховуючи все вище сказане, щодо особливостей розподілу генотипів та 

алелей гена АТ1-Р було проведено розрахунок відношення шансів з метою оцінки 

ступеня ризику розвитку ГХ у разі носійства певного генотипу гена AT1-Р у 

чоловіків, мешканців Поділля, 40-60 років. Було виявлено, асоціацію між ризиком 

розвитку ГХ та певним варіантом успадкування генотипу А1166С та алелі С гена 

AT1-Р. 

      За аналогією проведено розрахунок відношення шансів з метою оцінки ступеня 

ризику розвитку СН на тлі ГХ при носійстві певного генотипу AT1-Р для чоловіків, 

мешканців Подільського регіону. Виявлено, асоціацію з розвитком СН у загальній 

популяції захворівших на ГХ та носійством генотипу A1166C та алелі C гена AT1-

Р. 

      Отримані результати по даній вибірці відповідають даним які  були 

представлені раніше співробітниками кафедри внутрішньої медицини медичного 

факультету №2 ВНМУ ім. М.І. Пирогова для Подільського регіону [14,78]. 

      Завдячуючи універсальним, регуляторним властивостям АТ1 можуть впливати і 

на експресію, і відповідно на концентрацію цілого ряду біологічно-активних 

речовин. Зокрема це може стосуватись біомаркерів, які можуть вказувати на стан 

міокарда та біосистем – антагоністів РААС, таких як галектин-3 та МНУП.  
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В якості біомаркера фіброзу міокарда запропоновано галектин-3, який 

відноситься до сімейства білків галектинів є індуктором міграції макрофагів, 

проліферації фібробластів та синтезу колагену [180,216]. Фібробласти міокарда 

експресують його високі рівні при цьому він практично не виявляється у 

кардіоміоцитах. Встановлено, що концентрація галектину-3 в крові максимальна на 

піку фіброзу міокарда і запалення [168]. 

      При плануванні і проведенні дослідження в якості еталонного біомаркера було 

обрано МНУП. 

За рекомендаціями опублікованими Європейським товариством кардіологів 

(2016) [221] з діагностики та лікування гострої і хронічної СН слід визначати 

рівень МНУП в крові з основною ціллю - виключення або підтвердження наявності 

ХСН у пацієнтів, котрі були госпіталізовані у приймальне відділення та виказували 

скаргами на задишку нез’ясованого генезу. Для пацієнтів з гострим початком СН 

пороговий рівень МНУП становить ≥ 100 пг/мл. За умови поступового початку і 

стабільного перебігу ХСН межовий рівень МНУП буде складати ≥ 35 пг/мл [6]. 

Саме тому, якщо виникає підозра на СН одним з перших діагностичних кроків має 

бути визначення рівня МНУП, як еталонного маркера ХСН, і у випадку виявлення 

збільшення його рівня в плазмі крові, необхідно призначити пацієнту пройти УЗД 

серця або будь-яке інше обстеження з метою оцінки функції серця та 

підтвердження діагнозу ХСН. 

 З даними Старжинської О.Л. рівень МНУП, який можна застосувати в 

умовах приймального відділення для проведення скринінгового обстеження 

великих контингентів людей з ціллю визначення наявності структурно-

функціональних змін у міокарді лівого шлуночка у хворих на ЕГ віком 40 - 60 

років, становить - 50 пг/мл, із точністю 81,73 % і дає можливість виявити осіб з  

наявністю діастолічної дисфункції лівого шлуночка за умови збереженої 

систолічної функції серця [33].  

В ході проведеного дослідження встановлено, що рівень еталонного 

біомаркера -  плазмової концентрації МНУП у чоловіків з ГХ складає - (77,40 ± 
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2,85) пг/мл і є вірогідно вищим, ніж у осіб без серцево-судинної патології – (21,74 ± 

0,50) пг/мл при цьому достовірно меншим, ніж у чоловіків з ускладненим 

перебігом ГХ – (185,88 ± 5,69) пг/мл (р<0,001). 

Рівень МНУП в плазмі крові в осіб без серцево-судинної патології складав 

(21,74 ± 0,50) пг/мл. Достовірної різниці у рівнях МНУП у носіїв генотипу A1166A 

та алелі С гена AT1-Р не було виявлено, зокрема у перших концентрація МНУП 

становила (20,05 ± 2,02) пг/мл і була нижчою, ніж у другій підгрупі – (21,88 ± 0,62) 

пг/мл (р>0,05). Отримані результати стали співзвучні з результатами досліджень 

проведеними для чоловіків мешканців Подільського регіону у роботі О. Л. 

Старжинської та співавторів (2009) рівень МНУП у плазмі крові практично 

здорових чоловіків віком 40 - 60 років складав (24,49±2,17) пг/мл, також 

встановлено, що рівень МНУП у плазмі крові має тенденцію до підвищення з віком 

та негативно корелює з площею поверхні тіла та масою. Загальноприйнятий рівень 

МНУП в плазмі крові у осіб чоловічої статі без серцево-судинної патології 

становить від 0,5 пг/мл до 30 пг/мл [162]. У групі контролю серед осіб китайської 

популяції віком (63,36 ± 11,14) років рівень МНУП складав (59,94 ± 29,93) пг/мл 

[224]. А у дослідженнях проведених  H. Sheikhani та співавторів (2009) визначено, 

що рівень МНУП в крові у осіб без серцево-судинної патології чоловічої статі 

віком 20-30 років дорівнював (16,72 ± 10,86) пг/мл [241].  

      Тобто отримані в даному дослідженні дані відповідають в цілому, 

результатам інших досліджень. Проаналізувавши плазмові рівні МНУП у осіб із 

групи контролю при різних категоріях нормального артеріального тиску та 

відсутності або наявності ожиріння достовірної різниці в рівнях пептиду не 

виявлено (р>0,05). Однак, було вирішено проаналізувати рівні МНУП у хворих на 

ГХ ІІІ стадії, що виникла на її тлі і ожирінням виявлено, що рівень МНУП у осіб з 

нормальною масою тіла складав (197,52 ± 7,94) пг/мл і був достовірно вищим 

порівняно з особами з ожирінням (158,08 ± 7,50) пг/мл.  

Проаналізувавши рівні концентрації МНУП у хворих з ХСН, що виникла та 

ожирінням було встановлено, що у даної групи хворих навіть у межах однієї стадії 
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хронічної серцевої недостатності, плазмовий рівень МНУП в крові був вірогідно 

меншим у порівнянні з особами із нормальним індексом маси тіла.  

У роботі Старжинської О.Л. визначено, що середня плазмова концентрація 

мозкового натрійуретичного пептиду у хворих на ГХ носіїв генотипів АС та СС 

майже вдвічі вища, ніж при генотипі А1166А (р<0,05), очевидно, у зв’язку з  більш 

вираженими структурно-функціональними змінами в серці у перших.  

Відповідно при врахуванні варіанта носійства певного генотипу AT1-Р 

вираховано межові рівні МНУП для діагностики ГХ (див. розділ 4). 

В результаті проведеного дослідження вірогідної різниці в плазмових рівнях 

МНУП у осіб з ГХ при різних ступенях артеріальної гіпертензії виявлено не було, 

проте, у пацієнтів з ускладненою ГХ, визначено достовірну різницю в рівнях 

МНУП в плазмі крові в залежності від ступеня ГХ (р<0,05). Найбільша плазмова 

концентрація МНУП зареєстровано у пацієнтів із 3 ступенем ГХ (див. розділ 4).  

За даними іноземних дослідників у хворих з ГХ осіб чоловічої статі 

підвищення плазмового рівня МНУП асоціювалось із підвищеним ризиком 

підйому артеріального тиску (OR 1,15; p = 0,046) [139, 141]. У дослідженні 

проведеному E. Seven та співавторами (2015) серед осіб різної статі хворих на ГХ 

визначено, що вища концентрація в плазмі МНУП  у чоловіків з ГХ є надійним 

маркером пошкодження серця індукованим тиском [238]. У дослідженнях 

проведених серед корейської популяції K. H. Lee та співавторами (2010)  серед осіб 

різної статі виявлено, що у чоловіків з ГХ та ознаками ХСН ІІ А стадії підвищення 

плазмового рівня МНУП позитивно корелює із вищим ступенем ГХ [171].  

Таким чином МНУП, як маркер має певні обмеження у використанні з метою 

діагностики захворювань серцево-судинної системи. В зв’язку з чим  у багатьох 

дослідженнях пропонується використовувати мультимаркерний підхід для більш 

точної верифікації діагнозу ГЛШ та ХСН, індивідуального персоналізованого 

підходу до лікування та прогнозування у хворих на ГХ та ХСН. 

     Однією з послідовних ланок розвитку ГЛШ при ГХ і в подальшому 

основою розвитку ХСН є фіброз, тому було вирішено запропонувати галектин-3, як 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Seven%20E%5Bauth%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Lee%20KH%5Bauth%5D
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біомаркер який відображає даний процес [24,126]. Адже він при потраплянні у 

міокард через паракринний ефект стимулює швидке збільшення міофібробластів та 

вивільнення проколагену 1 у позаклітинну матрицю, що і призводить до серцевого 

фіброзу [246]. Одним з певних обмежень в оцінці прогностичної цінності 

галектину-3 як і МНУП є залежність від статевих та вікових відмінностей, а також 

від величини швидкості ниркової клубочкової фільтрації [7,254].  

     Для галектину-3 у результатах дослідження R.R. Kimmenade et al. було 

ідентифіковано точку поділу, яка свідчить про наявність хронічної СН. Вона 

склала 26,88 нг/мл при чутливості 80% і специфічності 52% [257]. В залежності від 

концентрації галектину-3 виділяють 3 категорії ризику: ≤17,8 нг/мл (низький 

ризик), 17,9-25,9 нг/мл (середній ризик) та ≥25,9 нг/мл (високий ризик) [225]. В 

ході досліджень виявилось, що між циркулюючим рівнем галектину-3, котрий 

перевищує 19 нг/мл та ризиком виникнення вперше діагностованої діастолічної СН 

і смертністю від неї є тісна пряма асоціація [123]. В українців було встановлено в 

дослідженні, проведеному Целуйко В.Й. зі співавторами у 2014 році підвищення 

галектину-3 в 1,5 рази у хворих з ХСН, що виникла на тлі ГХ [81]. З 2013 року 

галектин-3 включений до чинної клінічної угоди Американської асоціації серця з 

профілактики та лікування ХСН, «як додатковий маркер стратифікації високого 

ризику виникнення несприятливих клінічних результатів (смерть і повторна 

госпіталізація)» [274]. 

Зміни концентрації МНУП в плазмі крові при розвитку ГЛШ і носійстві 

поліморфних варіантів гена АТ1-Р раніше показано в ряді робіт [55,68,277], однак 

у відношенні плазмової концентрації галектину-3 таких досліджень раніше не 

проводилось. 

Рівень галектину-3 в плазмі крові у осіб без серцево-судинної патології за 

отриманими нами даними складав  (7,03 ± 0,12) нг/мл. У носіїв алелі С гену AT1-Р 

зареєстровано більшу концентрацію галектину-3 – (7,36± 0,39) нг/мл в плазмі 

крові, ніж наявному генотипі A1166A гену AT1-Р – (6,82 ± 0,25) нг/мл відповідно 

(р>0,05). У роботі M. Beltrami та співавт. (2016) рівень галектину-3 у осіб без 
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серцево-судинної патології коливався в межах (4,54 - 9,81) нг/мл, середнє значення 

6,82 нг/мл. У групі контролю серед осіб китайської популяції рівень галектину-3 

складав (16,74 ± 2,75) нг/мл [224]. У дослідженні PRIDE у осіб контрольної групи 

рівень галектину-3 коливався у межах (9,0 – 11,6) нг/мл, а у дослідженні COACH 

(5,0 – 15,2) нг/мл [168]. В плазмі крові здорового індивіда рівень галектину-3 

складає  в середньому 7,07 нг/мл (4,67-10,30 нг/мл) (Американська асоціація 

кардіологів 2013). Тобто отримані нами результати відповідають даним інших 

досліджень. 

 Встановлено достовірне зростання рівня галектину-3 на відміну від МНУП 

при надмірній масі тіла, який становив – (7,31 ± 0,27) нг/мл (n=29) та нормальній 

масі тіла відповідно – (6,40 ± 0,36) нг/мл (n=50) (р<0,05).  Що відповідає даним 

інших дослідників які також відмітили зростання рівня галектину-3 із збільшенням 

маси тіла [7]. Подібне дослідження було проведено і у кавказоїдів, чоловіків, 

середній вік яких складав 58 років у яких була надлишкова маса тіла (ІМТ був в 

межах 25,0–35,5) кг/м
2
 рівень галектину-3 склав 5,4 (3,5–8,1) нг/мл і був вищим 

порівняно з рівнем галектину-3 4,8 (2,9–6,2) нг/мл у чоловіків з нормальною масою 

тіла (ІМТ<25) [271]. Тобто отримані результати відповідають іншим дослідженням. 

У експериментальних дослідженнях E. Martínez-Martínez, L Calvier та співав. (2016) 

на моделі з щурами виявили, що плазмовий рівень галектину-3 збільшується при 

ожирінні та впливає на запалення і фіброз у серцево-судинній системі. При 

ожирінні у жировій тканині збільшувався рівень галектину-3, що 

супроводжувалося збільшенням колагену. 

Збільшена маса тіла у хворих на ГХ ІІІ стадії також асоціювалась з вищими 

плазмовими концентраціями галектину-3. Аналізуючи під час обстеження 

показники плазмового рівня галектину-3 у пацієнтів з ГХ, як з нормальною масою 

тіла так і ожирінням, він був вищим, порівняно з особами без серцево-судинної 

патології відповідного віку і достовірно відрізнявся у хворих з прогресуванням 

стадії гіпертонічної хвороби при наявності або відсутності ожиріння. Отримані 

результати теж відповідають літературним даним [35]. 
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     Аналіз літературних джерел показав невелику кількість досліджень у яких 

визначався зв'язок рівня галектину-3 та підвищеного ІМТ. У роботі Іоніна та 

співав. (2014) було досліджено рівень галектину-3 у пацієнтів з фібриляцією 

передсердь та метаболічним синдромом і було виявлено, що рівень галекину-3 у 

сироватці крові у хворих з метаболічним синдромом у поєднанні з фібриляцією 

передсердь був вищим ніж у хворих з метаболічним синдромом без фібриляції 

передсердь і вищим порівняно зі здоровими особами. 

Підвищення рівня галектину-3 у осіб з ожирінням можна пояснити тим, що 

при ожирінні існують хронічні повільно прогресуючі запальні реакції. Запалення 

може бути причиною апоптозу та/чи некрозу клітин (кардіоміоцитів). Кінцевий 

шлях хронічного запалення та ушкодження тканин представлений фіброзом. А 

саме галектин-3 розглядається як можлива профібротична молекула, потенційний 

маркер фіброзу у серці [29].   

Існує гіпотеза, що галектин-3 має вирішальне значення в ангіотензин-

альдостероновому шляху, і призводить до затримки солі і води, ключового 

механізму, який може привести до розвитку СН [15]. Було проведено дослідження 

можливої залежності рівнів галектину-3 у носіїв поліморфних варіантів гена АТ1-

Р. Поліморфізм цих рецепторів може стати «умовним тригером» регуляції рівня 

залежних біологічних речовин, які можуть бути біомаркерами вище згаданих 

процесів та використовуватись при визначенні серцево-судинного ризику. Так, 

наприклад, Calvier та співавт. продемонстрували, що галектин-3 спонтанно 

експресується в гладком’язових клітинах судин і при його надмірній експресії 

збільшується синтез колагену типу 1 [108].  

Плазмові рівні галектину-3 у хворих на ГХ є достовірно вищими, ніж у 

чоловіків без серцево-судиннних захворювань даної вікової групи. 

У багатьох дослідженнях виявлено тісний кореляційний зв'язок між рівнем 

галектину-3, котрий перевищує 19 пг/мл та ризиком виникнення вперше 

діагностованої діастолічної СН та смертністю від неї є тісна пряма асоціація [7].  
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Рівень галектину-3 у чоловіків хворих на ГХ складав (21,31 ± 0,22) нг/мл, 

також було підраховано рівень галектину-3 залежно від носійства поліморфних 

варіантів гена АТ1-Р, у гомозигот А1166А (20,82 ± 0,51) нг/мл, у носіїв алелі С 

була вища концентрація даного біомаркеру (22,87 ± 0,56) нг/мл. У чоловіків хворих 

на ГХ ІІІ стадії рівень галектину-3 був вдвічі вищим ніж у осіб з неускладненою 

ГХ (46,65 ± 2,18) нг/мл, це ж стосується і рівня галектину-3 у  гомозигот А1166А 

(44,27 ± 2,77) нг/мл та носіїв алелі С (59,23 ± 3,39) нг/мл (р<0,05). 

Розраховано порогові рівні галектину-3 які можна застосовувати для 

діагностики ГХ у чоловіків, що мешкають на території Поділля, з метою 

скринінгового обстеження великих контингентів людей:  рівень галектину-3 ≥ 

21,01 нг/мл (чутливість – 95,00 %, специфічність – 82,20 %, безпомилковість – 

89,23 %, хибнонегативна відповідь – 5,00 %, хибнопозитивна відповідь – 11,82 %) 

дозволяє діагностувати ГХ ІІ стадії у осіб чоловічої статі; рівень галектину-3 ≥ 

42,18 нг/мл (чутливість – 86,00 %, специфічність – 85,40 %, безпомилковість - 86,10 

%, хибнонегативна відповідь – 12,00 %, хибнопозитивна відповідь – 17,00 %) 

дозволяє діагностувати ХСН, що зумовлена ГХ у осіб чоловічої статі. 

Як зазначалось вище, успадкування генотипу AA гена AT1-Р асоціюється з 

нижчою концентрацією галектину-3 в плазмі крові, тому було проведено 

розрахунок його порогових рівнів для гомозигот AA гена AT1-Р і носіїв алелі С 

(гетерозигот AС та гомозигот СС), ці межові рівні галектину-3 дозволять 

доповнити діагностику ГХ та ХСН, що виникла на її тлі в залежності від 

поліморфного варіанту успадкування гена АТ1-Р. (див. розділ 4).  

 Як показано у роботах поліморфізм гена асоційовано з певними зсувами у 

ліпідному спектрі які в свою чергу [73,201] можуть сприяти активації РААС.  

Аналізуючи показники ліпідного спектру крові та глюкози у чоловіків 40-60 

років, без серцево-судинної патології, хворих на неускладнену та ускладнену ГХ, 

мешканців Подільського регіону України визначено, що вони знаходяться в рамках 

вікової норми [50,217] та суттєво не відрізняються у носіїв поліморфних варіантів 

гена АТ1-Р. 
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Наступним етапом наукового дослідження стало визначення плазмових 

рівнів галектину-3 та МНУП та показників структури і функції міокарда у хворих 

на ГХ різних стадій при носійстві поліморфних варіантів гена АТ1-Р. 

У носіїв алелі С гена АТ1-Р величини розмірів та об’ємів ЛШ: КСР, КДР, 

іКСО, іКДО, серцевий індес, іММЛШ, ІХОК, показників товщини задньої стінки 

міокарда ЛШ та міжшлуночкової перегородки достовірно вищі, ніж у гомозигот 

А1166А гена АТ1-Р. Величина ВТС у пацієнтів з ускладненою ГХ достовірно 

нижча у носіїв алелі С, ніж у гомозигот А1166А, що може вказувати на схильність 

до формування ЕГЛШ та важчий перебіг ХСН. Встановлено, що у пацієнтів з 

ускладненою ГХ ІІІ середня величина фракції викиду нижча у носіїв алелі С гена 

АТ1-Р. Показники об’ємів та розмірів ЛШ, товщини задньої стінки міокарда ЛШ, 

показники системної гемодинаміки, незалежно від носійства поліморфного 

варіанта гена АТ1-Р достовірно вищі у хворих на ускладнену ГХ, ніж у чоловіків з 

неускладненим перебігом ГХ  та осіб без ССЗ.  

У чоловіків носіїв поліморфних варіантів гена АТ1-Р хворих на ГХ ІІІ стадії 

було проведено частотний розподіл та виявлено, що серед гомозигот А1166А із ФВ 

> 40 % - 61,1 % (n=22), а в групі носіїв алелі С переважають хворі із ФВ < 40 % - 

85,71 % (n=12) (р≤0,05).  

В основному отримані результати по даній вибірці відповідають даним інших 

дослідників. Так, у роботі О.Л. Бланар (2010), по вивченню поліморфних варіантів 

гена АТ1-Р у чоловіків з ГХ та ГХ, що ускладнилась ХСН встановлено, що 

носійство генотипу АС у пацієнтів з ГХ чоловічої статі прогнозує найбільшу 

ймовірність – 77% розвитку СН зі зниженою систолічною функцією лівого 

шлуночка, у випадку успадкування поліморфних варіантів АТ1-Р у осіб, хворих на 

ГХ з СН, зареєстрована максимальна частота ексцентричної (46% та 56% 

відповідно для АС та СС генотипів) та вираженої ГЛШ (69% та 78% відповідно для 

АС та СС генотипів). Діастолічна дисфункція по псевдонормальному типу (69% та 

67% відповідно для АС та СС генотипів) та систолічна дисфункція міокарда ЛШ 

(77% та 100% відповідно для АС та СС генотипів) частіше реєструються у носіїв 

алелі С.   



150 
 

                                                                                           

Серед мешканців Японії, хворих на ГХ, було виявлено асоціацію між 

генотипом СС та зростанням іММЛШ [213,249]. Для мешканців Одеської області 

було визначено частоту успадкування різних поліморфних варіантів гена АТ1-Р у 

чоловіків 18-35 років, було виявлено асоціацію з успадкуванням генотипів АС та 

СС і збільшення рівня систолічного артеріального тиску у осіб з високим 

нормальним АТ та ГХ, але не виявлено вірогідного зв’язку між носійством цих 

генотипів і структурно-функціольними змінами лівого шлуночка [79].          

Для Харківської популяції було характерне для генотипів АС та СС 

достовірно вищі рівні артеріального тиску та більш виражені порушення 

структурно-функціональних показників серця і судин, ніж при АА генотипі [85]. 

       У хворих на неускладнену ГХ незалежно від носійства поліморфного варіанта 

гена АТ1-Р переважають чоловіки з помірною КГЛШ. Проте, достовірної різниці в 

частоті зустрічаємості ступенів вираженості гіпертрофії ЛШ  та різними 

геометричними моделями ЛШ у носіїв поліморфних варіантів гена АТ1-Р не 

виявлено. У пацієнтів з ускладненою ГХ, носіїв алелі С гена АТ1-Р частіше 

зустрічається виражена ЕГЛШ (р<0,05).   

Проаналізувавши показники діастолічної дисфункції та концентрацій МНУП 

та галектину-3 в крові у хворих на ГХ різних стадій отримали наступні результати.  

Рівень МНУП в плазмі крові корелює із діастолічною функцією міокарда. 

Проте, без діастолічних порушень та при наявності гіпертрофії ЛШ рівень МНУП в 

плазмі крові не перевищував показник для осіб без серцево-судинної патології 

(30,50±4,16 пг/мл проти 24,49±2,17 пг/мл, р>0,05). У пацієнтів з ГЛШ та ДД він 

становив (72,74±1,94) пг/мл, що вірогідно вище, порівняно з пацієнтами без ДД. 

Згідно з даними отриманими на кафедрі внутрішньої медицини медичного 

факультету №2 ВНМУ ім. М.І.Пирогова, плазмовий рівень МНУП асоціюється із 

ВГЛШ [33].  

Результати даного дослідження співзвучні із результатами отриманими в 

дослідженні О. Л. Бланар та співавторів (2009) було встановлено, що у осіб із 

ознаками СН, рівень МНУП у плазмі крові зростає у зв’язку зі збільшенням КСО, 
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КДО, іКСО, іКДО. З рівнем плазмової концентрації МНУП негативно корелює  

величина ВТС. Показник співвідношення Е/А та ФВ вірогідно корелюють з вищим 

рівнем МНУП в плазмі крові у пацієнтів з ГХ та ознаками ХСН ІІ А стадії [82].  

     Проаналізувавши рівні плазмової концентрації галектину-3 у чоловіків з ГХ 

різних стадій, при різних типах ГЛШ рівень галектину-3 був вищим у носіїв алелі 

С гена АТ1-Р (р<0,05). Носіїв алелі С гена АТ1-Р хворих наускладнену  ГХ 

плазмовий рівень галектину-3 при ВГЛШ вищий, ніж у хворих на неускладнену ГХ 

при відповідному типі ГЛШ. Серед чоловіків з ускладненою ГХ, носіїв алелі С гена 

АТ1-Р плазмова концентрація галектину-3 при ЕГЛШ вища, ніж у чоловіків з 

КГЛШ (р<0,05).  

Визначено, що рівень галетину-3 в плазмі крові у хворих на ГХ різних стадій 

при різному стані діастолічної та систолічної функції ЛШ нижчий у гомозигот 

А1166А, ніж у носіїв алелі С гена АТ1-Р (р<0,05). 

За даними отриманими McCulloough P.A. та співав (2011) галектин-3 показав 

найвищий ступінь кореляції з тяжкістю діастолічної дисфункції (високий показник 

Е/Еа) порівняно з іншими показниками ЕхоКГ. У ході клінічних дослідів 

встановлено, що експресія галектину-3 зростає у пацієнтів зі зниженою ФВ ЛШ 

незалежно від етіології СН [121]. У дослідженнях De Boer та Edelmann (2013) було 

становлено, що концентрація галектину-3 представляє собою фенотипові ознаку 

яка відображає інтенсивність процесів кардіального та васкулярного 

ремоделювання та може допомогти у визначенні порушення контрактильної та 

релаксаційної здатності міокарда, таких як ФВ ЛШ чи пікове систолічне, ранню та 

пізню діастолічну швидкості [123]. 

Використавши метод регресійного аналізу пропорційних ризиків було  

визначено спектр показників – предикторів розвитку ГХ у осіб без ССЗ із 

розрахунком відносного ризику з 95 % СІ довірчим інтервалом. Розрахунок 

відносного ризику (RR) для кожного показника з метою оцінки його вагомості 

впливу на ризик розвитку ГХ у чоловіків без серцево-судинних патологій, 40 - 60 

років показав, перелік предикторів які асоціюються із розвитком ГХ у загальній 

популяції чоловіків без ССЗ, до них увійшли:  носійство алелі С гена АТ1-Р, рівень 
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плазмової концентрації галектину-3 при носійстві алелі С гена АТ1-Р, рівень 

плазмової концентрації МНУП при носійстві алелі С гена АТ1-Р, наявність 

діастолічної дисфункції ЛШ, ІМТ > 30 кг/м
2
, розмір лівого передсердя  > 40 мм, 

обтяжена спадковість по ГХ, ВТС ЛШ > 0,42, іММЛШ  ≥ 93,57 г/м
2
, наявність 

завитка на 2 пальці ЛК (Табл.4.8). 

 Так само було проведено визначення предикторів розвитку ХСН на тлі ГХ. 

Показано, що носійство алелі С гена АТ1-Р, рівень плазмової концентрації МНУП 

при носійстві алелі С гена АТ1-Р, рівень плазмової концентрації галектину-3 при 

носійстві алелі С гена АТ1-Р, ІМТ > 30 кг/м2, паління, початок захворювання на 

ГХ до 40 років, рівень АТ – 2 і 3 ступенів, ФВ ЛШ < 40 %, наявність ДД ЛШ, 

виражена ЕГЛШ, розмір ЛП > 40 мм, іММЛШ ≥ 115 г/м2, ВТС ЛШ > 0,42 

(Табл.4.9). 

Вперше в ході роботи було визначено спектр показників – предикторів 

розвитку ГХ у чоловіків без ССЗ та у осіб з ГХ в який увійшов рівень галектину-3 в 

крові.  

Вагомість визначення показників предикторів, які впливають на розвиток ГХ 

та її ускладнень висвітлено у низці робіт. У дослідженнях Tjugen T.B. (2009р.) 

[252] зазначено, що висока ЧСС є прогностичним фактором ССЗ та предиктором 

розвитку ЕГ. Застосовуючи багатовимірний логістичний регресійний аналіз були 

визначені предиктори розвитку ГХ серед мешканців Індії (2011р.) до них було 

віднесено: ІМТ відносний ризик (ВР) 2,82 р<0,01; паління ВР 9,06 р<0,001; 

сімейний анамнез по гіпертонічній хворобі ВР р<0,001 [247]. Схожі дослідження 

проводились і серед населення Китаю (2015р.). Авторами встановлено, що рівень 

АТ та стійке підвищення рівння ліпідів є предикторами виникнення ГХ [277]. На 

теренах України у дослідженнях проведених Бучко О.Ю. (2015р.) повідомляється 

про важливість визначення предикторів прогнозу ХСН, оскільки модифікація ГХ 

дає потенційні шанси на збільшення тривалості життя таких пацієнтів [106].  

Визначення предикторної цінності показників вперше було проведено і 

враховуючи носійство певного генотипу гена АТ1-Р (Рис. 4.8.,4.9). 
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       Проаналізувавши отримані результати виявилось, що загалом показники у 

носіїв алелі С гена АТ1-Р не відрізняються від загальної вибірки, а у носіїв 

генотипу А1166А усі показники мають нижчу предикторну цінність.  

Незважаючи на досягнення у генетичній діагностиці та біохімічному 

обстеженні пацієнта не менш важливим залишається швидкий та маловартісний 

тест з метою визначення дерматогліфічних відбитків пацієнта які є часткою 

фенотипу у носіїв поліморфних варіантів гена АТ1-Р. 

        В роботі проводилось дослідження пальцевих дерматогліфів у чоловіків 40-60 

років, без серцево-судинної патології, мешканців Поділля. У даного контингенту 

осіб домінує візерунок ульнарна петля, частота поширеності цього малюнку на ЛК 

вища, ніж на ПК (р<0,05). Рівень СГР склав (162,86 ± 35,98), проте, вірогідної 

різниці в його рівнях у досліджуваних, носіїв поліморфних варіантів гена АТ1-Р не 

виявлено (р>0,05). Встановлено достовірний позитивний зв’язкок (використавши 

метод рангової кореляції Спірмена) між поліморфним успадкуванням гена AT1-Р 

та візерунком на третьому пальці ЛК у осіб без ССЗ (слабкої сили). 

Наступним етапом дослідження стало вивчення дерматогліфів у хворих на 

ГХ. Серед хворих з неускладненим перебігом ГХ було проаналізовано частоту 

поширеності дерматогліфічних візерунків, виявилось, що ульнарна петля 

зустрічається достовірно частіше, ніж у чоловіків з ускладненим перебігом ГХ. На 

відміну від осіб без ССЗ, у пацієнтів з ГХ різних стадій тільки частота поширеності 

W на ПК більша, ніж на ЛК. Рівень СГР у хворих на неускладнену ГХ складав 

(133,8 ± 45,50) і був меншим, ніж у чоловіків з ускладненим перебігом ГХ – (169,13 

± 46,74) (p<0,0001).  

За даними інших досліджень були отримані різноманітні дані, щодо 

кількісних та якісних показників дерматогліфічних візерунків у змішаних по статі 

групах серед хворих на ГХ. В роботах G. S. Oladipo, I. G. Osogba  (2010) визначено, 

що частота поширеності завитків у жінок та чоловіків хворих на ГХ була більшою, 

ніж у осіб з групи  контролю відповідних по статі (p<0,05). У пацієнтів з ГХ у 67,00 
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% визначався дерматогліфічний візерунок типу завиток, а у 28,00 % - ульнарна 

петля [130,211].  

Подібні дослідження проводились у деяких регіонах України – у осіб, що 

проживають на території Івано-Франківської області визначено домінування 

завитка на І та ІІ пальцях правої руки і це за даними авторів дослідження було 

інформативною ознакою ГХ для чоловіків [25]. 

У мешканців Полтави хворих на ішемічну хворобу серця аналіз 

дерматогліфічних малюнків показав, збільшення частоти зустрічаємості петель 

та/або завитків на II та IV пальцях рук. А, у практично здорових осіб частіше 

спостерігали дуги [38]. 

Для харківської популяції чоловіків з ГХ було характерним більш часта 

зустрічаємість на правій руці – дуги на IV та V пальцях, на лівій руці – складних 

типів малюнків на ІІІ та IV пальцях порівняно з чоловіками контрольної групи. А у 

жінок хворих на ГХ відзначалась більша частота дуги на V пальці правої та лівої 

руки [239].  

У хворих на неускладнену ГХ визначено, що незалежно від носійства 

поліморфного варіанту гена  рівень СГР нижчий, ніж у пацієнтів з ускладненою ГХ 

(р<0,05). Схожих робіт при аналізі літературних даних не знайдено. 

Визначений позитивний кореляційний зв’язок (використовувався метод 

рангової кореляції Спірмена) між носійством поліморфних варіантів гена АТ1-Р та 

візерунком на другому пальці правої руки у чоловіків з ГХ ІІ стадії. Тому стало 

цікавим дослідити частоту поширеності окремих типів візерунків на другому 

пальці (2d) ПК у носіїв поліморфних варіантів гена AT1-Р. Отже, другому пальці 

ПК частіше зустрічається візерунок типу завиток (р<0,0001).  

З використанням дискримінантного аналізу по Фішеру створена математична 

модель прогнозу носійства того чи іншого генотипу гена АТ1-Р у вигляді 

класифікаційних рівнянь. Проведення такого обстеження пацієнтам з ГХ ІІ стадії і 

визначення варіанта носійства гена АТ1-Р може дати змогу полегшити відбір саме 
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тих осіб, яким в подальшому потрібно провести повне обстеження для 

підтвердження діагнозу ГХ.  

        Таким чином, галектин-3 виявився інформативнішим біомаркером в 

діагностиці ГЛШ та розвитку ХСН на тлі ГХ. Тому було прийнято рішення 

оцінити його використання для контролю ефективності лікування та 

прогнозування перебігу ГХ. В якості еталонного біомаркеру знову було 

використано МНУП. Повторне обстеження пацієнтів було проведено після 6-ти 

місячного лікування.   

    Усі пацієнти отримували базисну терапію (Розділ 2) при ГХ виявилось, що 

кращу відповідь на лікування дали пацієнти носії генотипу А1166А гена АТ1-Р 

порівняно з носіями алелі С гена АТ1-Р, дані співзвучні з даними отриманими 

Шалімовою А.С та співав. (2015) за її даними при оцінці ефективності проведення 

антигіпертензивного лікування призначення ІАПФ, а саме раміприлу і антагоніста 

рецепторів А ІІ – телмісартану у пацієнтів з ГХ та супутнім цукровим діабетом 2 

типу відрізняється в залежності від генетичного поліморфізму гена АТ1-Р: при 

носійстві генотипів А1166С та С1166С телмісартан більшою мірою впливає на 

динаміку артеріального тиску порівняно з раміприлом, в той час як у носіїв 

генотипу А1166А відсутня достовірна різниця в ефективності призначення ІАПФ 

або антагоніста рецепторів ангіотензину ІІ [85]. Серед мешканців Буковини у 

дослідженнях Сидорчук Л.П. (2008) було визначено протилежні результати, що 

носії алелі С, які страждають на ГХ, мають кращу відповідь на проведену 

антигіпертензивну терапію при застосуванні ІАПФ, блокаторів кальцієвих каналів 

та β1-адреноблокаторів, у той час як хворі з генотипом АА були менш чутливі до 

препаратів груп ІАПФ і блокаторів кальцієвих каналів при збереженій чутливості 

до β1-адреноблокаторів [72]. У дослідженнях проведених Целуйко В.Й. та співав 

визначено, що лікування ГХ з застосуванням олмесартану у носіїв алелі С, на 

відміну від гомозигот АА, забезпечує виражену позитивну динаміку показників 

добового моніторування АТ та центрального АТ [81].  
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    Враховуючи протилежність в оцінці ефективності лікування різними 

антигіпертензивними засобами у носіїв поліморфних варіантів гена АТ1-Р було 

вирішено проаналізувати предикторні та констатуючі показники контроля 

ефективності лікування одночасного застосування МНУП та галектину-3. 

Опираючись на те, що в призначенні лікування використовувались сучасні 

протоколи, а метою дослідження було у хворих з ГХ знизити ризики виникнення 

ХСН. 

               Щодо можливості біомаркерного контролю прогнозування та лікування 

було встановлено, що концентрація в крові галектину-3 та МНУП на фоні 

проведенного лікування знизилась порівняно з вихідними рівнями. І становила у 

хворих на ГХ рівень галектину-3 після лікування складав (16,77 ± 0,38) нг/мл і був 

достовірно нижчим ніж у пацієнтів з ускладненою ГХ  (24,99 ± 0,9) нг/мл. Рівень 

концентрації МНУП в плазмі крові у осіб чоловічої статі з неускладненою ГХ 

складав (54,13 ± 2,68) пг/мл і був нижчим за рівень у чоловіків з ускладненою ГХ 

(142,30 ± 4,13) пг/мл. Проте у осіб, що не досягнули бажаного ефекту від 

лікування рівні біомаркерів були вищими. У осіб з ГХ ІІІ стадії рівень 

досліджуваних біомаркерів був більшим порівняно з особами у яких 

діагностовано неускладнену ГХ. У чоловіків 40-60 років хворих на ГХ, що 

мешкають на території Подільського регіону достатньо визначати один з 

біомаркерів (МНУП або галектин-3) з метою прогнозування та контролю ефекту  

від проведеного лікування.  

     Літературні дані суперечливі: у США Fermann G.J. та співав (2012) проводили 

подібні дослідження та виявили, що визначення галектину-3 дає додаткову 

інформацію про ризики ніж лише визначення тільки МНУП [136]. У пацієнтів, що 

мали більш високу концентрацію галектину-3 в крові можна було передбачити 

вищий рівень МНУП, а також мали ниркові захворювання в анамнезі, нижчу 

частоту серцевих скорочень, а також більш важчий гострий перебіг ниркових 

захворювань. Пацієнти з некомпенсованою серцевою недостатністю та підвищеним 

рівнем і галектину-3, і МНУП мали гірший 30-денний прогноз. За рахунок того, що 
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галектин-3 та МНУП відбивають різні боки патогенезу серцевої недостатності. В 

дослідженнях Qiu-Sheng Yin (2014) серед китайської популяції різниці у 

визначенні галектину-3 чи МНУП з метою діагностики серцевої недостатності 

виявлено не було [114]. У дослідженнях David A. Morrow та співав (2012) також не 

було виявлено різниці визначення галектину-3 чи МНУП для діагностики серцево-

судинних захворювань, а саме серцевої недостатності їхні рівні слабо корелювали 

між собою, можливо через те, що рівень концентрації галектину-3 виступає 

«раннім дзвіночком» гемодинамічних змін [273].  

         Рівні концентрації галектину-3 після 6-ти місяців лікування також 

відрізнялись у носіїв поліморфних варіантів гена АТ1-Р і у носіїв алелі С були 

вищими та становили відповідно у хворих на ГХ гомозигот А1166А (15,22 ± 0,51) 

нг/мл, у носіїв алелі С (17,39 ± 0,54) нг/мл; у хворих на ГХ ІІІ стадії гомозигот 

А1166А (20,84 ± 1,69) нг/мл, носіїв алелі С (26,33 ± 1,05) нг/мл (p<0,05).          

      Рівні концентрації МНУП після 6-ти місяців лікування також відрізнялись у 

носіїв поліморфних варіантів гена АТ1-Р і у носіїв алелі С були вищими та 

становили відповідно у хворих на ГХ ІІ стадії гомозигот А1166А (45,7 ± 3,73) 

пг/мл, у носіїв алелі С (78,78 ± 3,6) пг/мл; у хворих на ГХ ІІІ стадії гомозигот 

А1166А (134,23 ± 4,65) пг/мл, носіїв алелі С (161,74 ± 4,42) пг/мл (p<0,05). 

Вперше встановлено, що у чоловіків, мешканців Поділля, що хворіють на ГХ 

ІІ та ІІІ стадії рівні плазмових концентрацій галектину-3 є меншими у гомозигот 

А1166А гена АТ1-Р, ніж у носіїв алелі С гена АТ1-Р (р<0,05).      

Визначено також, що рівні галектину-3 та МНУП у плазмі крові у осіб з ГХ ІІІ 

стадії вищий, ніж у пацієнтів з ГХ ІІ стадії та чоловіків без ССЗ, як у гомозигот 

А1166А так і носіїв алелі С гена АТ1-Р. Можна зробити припущення, що носійство 

генотипу А1166А гена АТ1-Р є одним із захисних механізмів для розвитку ГХ ІІІ 

стадії, що вимагає проведення подальших додаткових досліджень у осіб з ГХ та СН 

різних стадій та етіологій.  

Для скринінгового обстеження чоловіків 40-60 років можна використовувати 

отримані дані, щодо порогових рівнів галектину-3 та МНУП при носійстві 

поліморфних варіантів гена АТ1-Р. В умовах необхідності виявлення на 
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доклінічному етапі проявів не тільки ГХ, а й ризику розвитку ХСН з метою 

спрощення виявлення виявлення осіб з дисфункцією міокарда за умови відсутності 

чітких її клінічно-інструментальних ознак. З клінічної точки зору, це дає 

можливість діагностувати ГХ ІІІ стадії на ранніх етапах, щоб у перспективі 

вдосконалити медикаментозне лікування та покращити прогноз у таких хворих. 

    Визначення біомаркерів як у осіб без ССЗ так і у хворих на ГХ ІІ та ІІІ стадії 

дасть змогу визначити прогноз щодо можливого захворювання, перебігу хвороби 

та передбачити результати лікування.  
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ВИСНОВКИ 

      У дисертаційній роботі представлено нове рішення актуальної задачі 

кардіології, щодо покращення діагностики ГЛШ і прогнозування ХСН у хворих на 

ГХ та контролю ефективності їх лікування при носійстві поліморфних варіантів 

гена АТ1-Р шляхом визначення відповідних плазмових концентрацій галектину-3 

та мозкового натрійуретичного пептиду, який був використаний в якості 

еталонного біомаркеру. 

     1. Серед чоловіків, мешканців Подільського регіону України 40-60 років без 

ознак серцево-судинної патології 62,03% є носіями генотипу А1166А,  37,97% - 

алелі С гена АТ1-Р. Рівні галектину-3 та мозкового натрійуретичного пептиду у 

плазмі крові чоловіків 40-60 років без ознак серцево-судинної патології не 

залежали від носійства певного варіанта гена АТ1-Р. Концентрація галектину-3 в 

плазмі на відміну від мозкового натрійуретичного пептиду була вищою у осіб з 

нормальним та високим нормальним АТ, крім того його рівень на відміну від 

мозкового натрійуретичного пептиду більший при надмірній масі тіла (р<0,05).  

     2. У хворих з ГХ частоти зустрічаємості генотипу АА та носіїв алелі С гена  

АТ1-Р суттєво не відрізнялись у осіб з різною важкістю захворювання. Однак, 

частота реєстрації алелі С, на відміну від осіб без серцево-судинних захворювань 

була вищою порівняно з носійством генотипу АА. Рівні галектину-3 та мозкового 

натрійуретичного пептиду у пацієнтів, як з ГХ ІІ стадії, так і ІІІ стадії перевищують 

відповідні показники у осіб  групи контролю та були більшими у носіїв алелі С 

(р<0,05).  

     3. У пацієнтів з ГХ та з індексом маси тіла (ІМТ) більшим ніж 30 кг/м
2
 

 концентрація галектину-3 - вища, а мозкового натрійуретичного пептиду - нижча 

ніж у осіб з нормальною та надмірною масою тіла, що потрібно враховувати при 

застосуванні цих біологічного активних речовин в якості біомаркера.  

     4. До предикторів розвитку ГХ у мешканців Поділля чоловічої статі віднесено: 

обтяжену спадковість, плазмову концентрацію галектину-3 та МНУП, наявну 

діастолічну дисфункцію, ІМТ ≥ 30 кг/м
2
, розмір ЛП > 40 мм,  іММЛШ ≥ 93,57 г/м

2
,  
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ВТС ЛШ > 0,42, носійство алелі С гена АТ1-Р  та  завитка на 2 пальці ЛК. 

Предикторами виникнення ХСН у пацієнтів з ГХ є: наявність діастолічної 

дисфункції, ІММЛШ ≥ 115 г/м
2
, розмір ЛП > 40 мм, ФВ < 40 %, виражена 

гіпертрофія ЛШ, плазмова концентрація галектину-3 та МНУП, 3 ступінь АГ, 

паління, ексцентрична гіпертрофія ЛШ, ІМТ ≥ 30 кг/м
2
, носійство алелі С гена 

АТ1-Р, ранній початок (до 40 років) захворювання.
 
   

     5. Встановлено, що у осіб без серцево-судинної патології візерунок типу 

ульнарна петля на третьому пальці ЛК корелює (р<0,05)  із генотипом А1166А гена 

АТ1-Р. У чоловіків з ГХ завиток на другому пальці ПК корелює (р<0,05) з 

носійством алелі С, що дозволяє орієнтовно визначати володіння певним варіантом 

генотипу AT1-Р. 

     6. За результатами лонгітудінального (6 міс.) спостереження чоловіків 40-60 

років з ГХ з’ясовано, що у носіїв генотипу А1166А  частота адекватного ефекту 

лікування вища (90,57 %), ніж у осіб з алелем С гена АТ1-Р (61,02 %, р<0,05). З 

метою прогнозування та контролю ефективності лікування хворих з ГХ достатньо 

визначати один з біохімічних біомаркерів - галектин-3 або мозкового 

натрійуретичного пептиду. Крім того, потрібно враховувати, що  у 13%  носіїв 

алелі С з ожирінням (ІМТ > 30,0 кг/м
2
) рівень галектину-3 при згаданій тривалості 

спостереження може не змінюватись.   
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ПРАКТИЧНІ РЕКОМЕНДАЦІЇ 

      1. Визначення носійства генотипу гену АТ1-Р рекомендується при проведенні 

масових обстежень чоловіків 40-60 років з ГХ, що дасть можливість виявлення осіб 

з  алелем С, носійство якого асоційовано з високою ймовірністю розвитку ХСН та 

більш високим плазмовим рівнем галектину-3.  

      2.  Для виявлення осіб чоловічої статі, яким в подальшому потрібно провести 

повне, в тому числі, УЗД серця і з’ясувати причину стійкого підвищення АТ та 

появи ознак ХСН та у експертних випадках і при неможливості проведення УЗД 

обстеження рекомендується використовувати в якості біомаркера галектин-3 або 

МНУП керуючись визначеними пороговими рівнями:  

- рівень галектину-3 ≥ 21,01 нг/мл, МНУП ≥ 47,22 пг/мл  (чутливість – 95,00 

%, специфічність – 82,20 %, безпомилковість – 89,23 %, хибнонегативна відповідь 

– 5,00 %, хибнопозитивна відповідь – 11,82 %) дозволяє діагностувати ГХ ІІ стадії; 

- рівень галектину-3 ≥ 42,18 нг/мл, МНУП ≥ 98,62 пг/мл  (чутливість – 86,00 

%, специфічність – 85,40 %, безпомилковість - 86,10 %, хибнонегативна відповідь – 

12,00 %, хибнопозитивна відповідь – 17,00 %) дозволяє діагностувати ХСН, яка 

зумовлена ГХ. 

     3. Рекомендовано для прогнозування і контролю терапії у осіб чоловічої статі 

хворих на ГХ ІІІ стадії застосовувати  динаміку концентрації галектину – 3. 

      Рівень галектину-3 перед початком лікування  ≥ 46,51 нг/мл дає можливість 

передбачити помірний ефект від терапії (чутливість – 94,00 %, специфічність – 

84,17 %, безпомилковість - 60,71 %, хибнонегативна відповідь – 6,0 %, 

хибнопозитивна відповідь – 15,83 %). 

    А в разі застосування в якості біомаркера МНУП  ≥ 128,8 пг/мл дає можливість 

передбачити помірний ефект від терапії (чутливість – 94,00 %, специфічність – 

84,17 %, безпомилковість - 60,71 %, хибнонегативна відповідь – 6,0 %, 

хибнопозитивна відповідь – 15,83 %). 
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57. (Здобувачем проведено обстеження хворих, приймала участь у статистичній 

обробці результатів та написанні тез). 

12. Пашкова Ю.П., Палагнюк Г.О., Ружанська В.О. Зміни артеріального тиску при 

носійстві різних варіантів гена мозкового натрійуретичного пептиду у чоловіків без 

кардіоваскулярних захворювань, мешканців Подільського регіону України. XIII 

Міжнародної науково - практичній конференції студентів і молодих вчених 

«Перший крок в Науку 2016»; матеріали науково – практичної конференції 

(Вінниця, 7-8 квітня 2016р.). С. 263. (Здобувачем проведено обстеження хворих, 

приймала участь у статистичній обробці результатів та написанні тез). 
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Додаток Б 

 

Відомості про апробацію 

Матеріали дисертаційної роботи представлені у вигляді доповідей на: 

XV Конгресі Світової Федерації Українських Лікарських 

Товариств (Чернівці,2014р.), на науково-практичних конференцій «Стандарти 

діагностики та лікування в клініці внутрішніх хвороб» (м.Вінниця, 2015р.), XIII 

Міжнародній конференції студентів і молодих вчених  (м.Вінниця, 2016р.). 

Апробація дисертації проведена на спільному засіданні кафедр внутрішньої 

медицини № 1, внутрішньої медицини № 2, внутрішньої медицини № 3, внутрішньої 

та сімейної медицини, пропедевтики внутрішньої медицини, нормальної фізіології 

людини та медичної біології Вінницького національного медичного університету 

імені М.І. Пирогова (2019 рік) і на засіданні апробаційної ради ДУ «ННЦ «Інститут 

кардіології імені академіка М.Д.Стражеска» НАМН України (2019 рік) за участю 

відділів некоронарних хвороб серця та ревматології, серцевої недостатності, 

гіпертонічної хвороби, клінічної фізіології та генетики. 
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Додаток В  

Карта обстеження № _____ 

Лікувальний заклад _____________________________________________________________________________ 

Історія хвороби №________________ Дата поступлення _______________ Дата виписки ___________________  

Клінічний діагноз: 

Основний _________________________________________________________________________________________ 

_________________________________________________________________________________________ 

Ускладнення 

_________________________________________________________________________________________ 

Супутній _________________________________________________________________________________________ 

Паспортна частина 

П. І. П. _______________________________________________________________________________ 

Дата народження__________ Місце народження ____________________________________________ 

Місце проживання______________________________________________________________________ 

Дані анамнезу 

       1.    Проф. шкідливості:так -1, ні – 2,  тривалість їх впливу __________________ 

2. Фактори ризику ГХ: 

   1. Перевантаження: так -1,   ні – 2,  розумові – 3, фізичні – 4____________  

  2. Підвласність стресу:  так -1,  ні – 2,  _________________________________  

  3. Спадковість:  батько – 1, мати – 2, брат – 3, сестра – 4, батько-дід – 5, батько-баба – 6,  

      мати-дід – 7, мати-баба – 8, родичі батька – 9, родичі матері – 10.  

  4. Ожиріння:  так -1,  ні – 2,  ступінь ______________________ 

  5. Гіподинамія:  так -1,  ні – 2,  ___________________________ 

  6. Паління:  так -1,  ні – 2,  частота_____________ кількість______________ 

  7. Алкоголь: так -1, ні – 2,  частота_____________ кількість______________ 

                     8. Надмірне вживання солі (> 3,5 г/добу):  так -1,  ні – 2  _________________ 

       3.    Наявність хвороб: 

  1. хвороби нирок:  так -1,  ні – 2  

  2. ендокринна патологія:  так -1,  ні – 2   

  3. ревматичні та вроджені вади серця: так -1,  ні – 2,   

  4. травми або хвороби головного мозку: так -1,  ні – 2,   

Зріст, см _________________________ Вага, кг _________________________ІМТ _______________ 

Клінічні дані 

Симптом при огляді  Результат 

Головний біль так -1,  ні – 2  

Головокружіння так -1,  ні – 2  

Мушки перед очима так -1,  ні – 2  

Болі в ділянці серця так -1,  ні – 2  

Серцебиття так -1,  ні – 2  

Похитування при ході так -1,  ні – 2  

Неврологічні розлади так -1,  ні – 2  

Задишка при навантаженні так -1,  ні – 2  

Задишка у спокої так -1,  ні – 2  

Набряки ніг так -1,  ні – 2  

Збільшення печінки так -1,  ні – 2  

Пульс, нормо-ритмічний уд/хв. так -1,  ні – 2  

Тони серця:1 т. верхівка–посил.–1, посл.–2  

2 т. – акцент на аорті   так –1,   ні – 2  

Легені: 

дихання везикулярне так -1,  ні – 2  

хрипи  так -1,  ні – 2  

АТ, мм.рт.ст. САТ  

ДАТ  

Лабораторні дані 

Показник  

Заг. холестерин,  ммоль/л  

Тригліцериди,  ммоль/л  

ЛПНЩ  

ЛПДНЩ  

ЛПВЩ  
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Загальний аналіз крові ер-         10
12

/л, Нb-       г/л, КП-      , лейк-      10
9
/л, пал-      %, сегм-       

% мон-       %, лімф-        %, еоз-       %, ШОЕ-         мм/год,   тромб-       

10
9
/л 

Загальний аналіз сечі р-я-                          ПВ-                     білок-                      глюкоза- 

ер-            в п/з,  лейк-           в п/з, циліндри-       в п/з,   еп-         в п/з 

Цукор крові, ммоль/л  

Протромбіновий індекс, %  

Креатинін, ммоль/л  

Сечовина, ммоль/л  

К, ммоль/л  

Nа, ммоль/л  

Загальний білок, г/л  

АЛТ, од/л  

АСТ, од/л  

Білірубін загальний, ммоль/л  

Генотип гена АТ1-Р  

Галектин-3, нг/мл  

МНП, пг/мл  

Галектин-3 після лікування,нг/мл  

МНП після лікування, пг/мл  

ЕКГ заключення 

 

 

 

УЗД  серця 

Ознака  Через 6 міс. 

 

 

 

ЛШ 

КСР, см    

КСО, мм
3 

  

КДР, см   

КДО, мм
3
    

ТЗСЛШд, см   

ТМШПд, см   

ФВ, %   

S,%   

ВТС, ум.од.   

Маса міокарду ЛШ, г   

Індекс ММЛШ   

Мітральний клапан   

Трикуспідальний клапан   

ЛП, см   

ПШ, см   

Діаметр аорти, см   

Розкриття АК, см   

Аортальний клапан   

Е/А   

Т dec, сек.    

IVRT, cек   

Тип трансмітрального 

кровотоку 

  

         Аспірант кафедри внутрішньої медицини  

мед. фак-ту № 2, лікар-кардіолог  

ВМКЦ ЦР                                                                                                              ______________________  В.О. Ружанська 

Науковий керівник, 

завідувач кафедри внутрішньої медицини  

мед. фак-ту № 2, д. мед. н., професор                                                               ______________________  В.М. Жебель 

Начальник медичної частини          

ВМКЦ ЦР полковник м/с, 

к.мед.н.                                                                                                                  ______________________  І.П. Мельник 
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Додаток Д 

Допоміжні таблиці до розділу 3 

Таблиця Д.1. 

Рівні плазмової концентрації галектину-3 та МНУП у представників 

контрольної групи у різних вікових періодів 

Групи Рівень 

галектину-3 

у гомозигот 

АА, нг/мл 

Рівень 

галектину-3 

у носіїв алелі 

С, нг/мл 

Рівень 

МНУП у 

гомозигот 

АА, 

пг/мл 

Рівень 

МНУП у 

носіїв алелі 

С, пг/мл 

 

р 

40 - 45 

років 

4,96 ± 0,37 

(n=20) 

(1) 

5,33 ± 0,35 

(n=12) 

(5) 

16,05 ± 

1,05 

(n=20) 

(9) 

19,88 ± 1,21 

(n=12) 

(13) 

p5-1<0,05 

p13-9<0,05 

46 – 50 

років 

6,56 ± 0,35 

(n=5) 

(2) 

8,23 ±0,46 

(n=2) 

(6) 

19,34 ± 

1,17 

(n=5) 

(10) 

24,77 ±1,22 

(n=2) 

(14) 

p6-2<0,05 

p14-10<0,05 

 

51 – 55 

років 

7,87 ± 0,39 

(n=15) 

(3) 

9,23 ± 0,47 

(n=11) 

(7) 

22,82 ± 

1,11 

(n=15) 

(11) 

28,75 ± 1,22 

(n=11) 

(15) 

p7-3<0,05 

p11-

15<0,05 

56 – 60 

років 

9,21 ± 0,49 

(n=9) 

(4) 

11,09 ± 0,69 

(n=5) 

(8) 

25,9 9± 

1,02 

(n=9) 

(12) 

29,21 ± 1,1 

(n=5) 

(16) 

p8-4<0,05 

p16-

12<0,05 
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Продовження таблиці Д.1. 

Групи Рівень 

галектину-3 

у гомозигот 

АА, нг/мл 

Рівень 

галектину-3 

у носіїв алелі 

С, нг/мл 

Рівень 

МНУП у 

гомозигот 

АА, пг/мл 

Рівень 

МНУП у 

носіїв 

алелі С, 

пг/мл 

 

р 

1 2 3 4 5 6 

р p2-1<0,05,  

p3-1<0,05,  

p3-2<0,05,  

p4-1<0,05,  

p4-2<0,05, 

p4-3<0,05 

р6-5<0,05,  

p7-5<0,05,  

p7-6<0,05,  

p8-5<0,05,  

p8-6<0,05,  

p8-7<0,05 

р10-9<0,05, 

p11-9<0,05,  

p11-10<0,05, 

p12-9<0,05, 

p12-10<0,05, 

p12-11<0,05 

р14-13<0,05, 

p15-13<0,05, 

p15-14<0,05, 

p16-13<0,05, 

p16-14<0,05, 

p16-15>0,05 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



201 
 

                                                                                           

Додаток Е 

Допоміжні таблиці до розділу 4 

Таблиця Е.1. 

Рівні галектину-3 та МНУП в плазмі крові у чоловіків з ГХ, при різному ІМТ 

Групи Рівень 

галектину-

3, нг/мл при 

ІМТ  

18,5 - 24,9 

кг/м
2
 

(нормальна 

маса тіла) 

Рівень 

галектину-

3, нг/мл 

ІМТ  

25,0 - 29,9 

кг/м
2 

(надмірна 

маса тіла) 

Рівень 

галектину-

3, нг/мл 

ІМТ 

>30,0 кг/м
2
 

(ожиріння) 

Рівень 

МНУП, 

пг/мл при 

ІМТ  

18,5 - 24,9 

кг/м
2
 

(нормальна 

маса тіла) 

Рівень 

МНУП, 

пг/мл при 

ІМТ  

25,0 - 29,9 

кг/м
2 

(надмірна 

маса тіла) 

Рівень 

МНУП, 

пг/мл 

при  

ІМТ 

>30,0 кг/м
2
 

(ожиріння) 

р 

Чоловіки 

без ССЗ 

(n=79) 

6,40 ± 0,36 

(n=50) 

 (1) 

7,31 ± 0,27 

(n=29) 

 (4) 

- 

 

23,81 ± 0,78 

(n=50)  

(9) 

22,28 ± 0,94 

(n=29) 

 (12) 

- p4-1<0,05 

р12-9>0,05 
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Продовження додатку Е.1. 

1 2 3 4 5 6 7 8 

Пацієнти з 

ГХ ІІ стадії 

(n=62) 

21,01 ± 0,53 

(n=28)  

(2) 

23,44 ± 0,89 

(n=21) 

 (5) 

25,74 ± 0,71 

(n=13)  

(7) 

78,46 ± 4,11 

(n=28) 

 (10) 

76,99 ± 5,07 

(n=21) 

 (13) 

75,79 ± 6,73 

 (n=13)  

(15) 

p5-2<0,05 

p7-2<0,05 

р7-5<0,05 

р13-10>0,05 

р15-10>0,05 

р15-13>0,05 

Пацієнти з 

ГХ ІІІ стадії 

(n=50) 

34,61 ± 3,76 

(n=4) 

 (3) 

47,31 ± 3,12 

(n=21) 

 (6) 

56,63 ± 3,30 

(n=25) 

 (8) 

197,52 ± 

7,94 

(n=4) 

 (11) 

179,38 ± 

8,97 

(n=21) 

 (14) 

158,08 ± 

7,50 

(n=25) 

 (16) 

р6-3<0,05 

р8-3<0,05 

р8-6<0,05 

р14-11<0,05 

р16-11<0,05 

 р16-14<0,05 

р р2-1<0,001 

р3-1<0,001 

р3-2<0,001 

p5-4<0,001 

р6-4<0,001 

р6-5<0,005 

p8-7<0,05 

 

p10-9<0,05 

р11-9<0,05 

р11-10<0,05 

р13-12<0,0001 

р14-12<0,0001 

р14-13<0,0001 

р16-15<0,05 

 

 



203 
 

                                                                                           

Таблиця Е.2. 

Структурно-функціональні показники міокарда та системної 

гемодинаміки, а також рівні галектину-3 і МНУП у чоловіків з ГХ ІІІ стадії із 

різним станом скорочувальної функції ЛШ, носіїв поліморфних варіантів гена 

AT1-Р, (M±m) 

Показники 1.Пацієнти 

гомозиготи 

AA,  

ФВ > 40 % 

(n=22) 

2.Пацієнти 

гомозиготи 

AA,  

ФВ < 40 % 

(n=2) 

3.Пацієнти 

носії алелі 

С, ФВ > 40 

% 

(n=14) 

4.Пацієнти 

носії алелі 

С, ФВ < 40 

% 

(n=12) 

р<0,05 

1 2 3 4 5 6 

Галектин-3, 

нг/мл 

36,44 ± 1,20 47,16 ± 3,52     53,60 ± 4,69 68,08 ± 3,20 р2-1*; р4-3*; 

р3-1*; р4-2* 

МНУП, 

пг/мл 

136,64 ± 5,88     199,43 ± 8,50     162,88 ± 6,85 216,29 ± 9,86     р2-1*; р4-3*; 

р3-1*; р4-2* 

ТЗСЛШ,см 0,94 ± 0,01 0,96 ± 0,01 1,19 ± 0,02 1,21 ± 0,03 р3-1#;р4-

2#;р4-3* 

ТМШП,см 0,93 ± 0,01 0,95 ± 0,01 1,20 ± 0,02 1,22 ± 0,03 р3-1#;р4-

2#;р4-3* 

ВТС,ум.од. 0,52 ± 0,03 

 

0,48 ± 0,02 

 

0,49 ± 0,02 0,45 ± 0,001 - 

Е/А,ум.од. 1,16 ± 0,15 1,08 ± 0,09 1,29 ± 0,12 1,18 ± 0,29 - 

DT,мс 164,20 ± 

14,40  

173,84 ±  

6,74 

178,29 ± 

10,72 

182,11 ±   

6,20 

- 

іММЛШ,г/м
2
 179,96 ± 

7,85 

180,47 ± 8,79 192,89 ± 9,52 194,71 ± 8,21 р2-1;р3-1;  

р4-2;р4-3 

ФВ,% 52,08 ± 0,32 39,31 ± 0,69  47,68 ± 0,41 

 

36,10 ± 0,75 р2-1*;p3-

1*;р3-2*;  

р4-1*; р4-

3*; 
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Продовження таблиці Е.2. 

Показники 1.Пацієнти 

гомозиготи 

AA,  

ФВ > 40 % 

(n=22) 

2.Пацієнти 

гомозиготи 

AA,  

ФВ < 40 % 

(n=2) 

3.Пацієнти 

носії алелі 

С, ФВ > 40 

% 

(n=14) 

4.Пацієнти 

носії алелі 

С, ФВ < 40 

% 

(n=12) 

р<0,05 

1 2 3 4 5 6 

ЛП,см 4,26 ± 0,02 4,57 ± 0,01 4,30 ± 0,07 4,62 ± 0,06 р3-1* 

САТ,мм рт. 

ст. 

152,51 ± 

2,21 

169,95 ±   

2,65 

176,00 ±   

1,96 

187,79 ±  

3,59 

р2-1;р3-1;  

р4-2;р4-3 

ДАТ,мм рт. 

ст. 

98,71 ± 

2,14 

101,05 ±   

1,95 

107,00 ±     

2,74 

109,74 ±  

2,31 

р4-2* 

 Примітки: * - різниця показників достовірна при (р<0,05) 
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Таблиця Е.3. 

Рівні плазмової концентрації галектину-3 та МНУП у чоловіків з ГХ ІІ і 

ІІІ стадії, при різних типах гіпертрофії ЛШ, носіїв поліморфних варіантів гена 

AT1-Р 

Групи хворих 1. Рівень 

галектину-3 у 

гомозигот AA, 

нг/мл 

2. Рівень 

галектину-3 у 

носіїв алелі С, 

нг/мл 

3. Рівень 

МНУП у 

гомозигот AA, 

пг/мл  

4. Рівень 

МНУП у носіїв 

алелі С, пг/мл  

р<0,05 

 1 2 3 4  

1.  Пацієнти з 

ГХ ІІ ст. з 

КГЛШ (n=44) 

20,77 ± 0,56 

(n=18) 

25,82 ± 0,67 

(n=26) 

49,21 ± 1,39 

(n=18) 

82,31 ± 1,17 

(n=26) 

р2-1,р3-4 

2. Пацієнти з 

ГХ  ІІ ст. з 

ЕГЛШ (n=18) 

21,99 ± 1,34 

(n=7) 

 29,15 ± 1,00 

(n=11) 

53,59 ± 1,01 

(n=7) 

97,73 ± 1,20 

(n=11) 

р2-1,р3-4 

3. Пацієнти з 

ГХ ІІ ст. з 

ПГЛШ (n=53) 

25,33 ± 1,75 

 (n=25) 

31,29 ± 0,57 

(n=28) 

50,78 ± 1,23   

(n=25) 

93,03 ± 1,48 

(n=28) 

р2-1,р3-4 

4. Пацієнти з 

ГХ ІІ стадії з 

ВГЛШ (n=9) 

32,91 ± 0,54 

 (n=4) 

38,50 ± 0,38 

(n=5) 

49,14 ± 1,86 

(n=4) 

93,44 ± 1,87 

 (n=5) 

р2-1,р3-4 

5. Пацієнти з 

ГХ ІІІ ст. з 

КГЛШ (n=18) 

46,84 ± 2,05 

(n=11) 

55,16 ± 3,08 

(n=7) 

176,42 ± 3,05 

 (n=11) 

198,08 ± 4,11 

(n=7) 

р2-1, р3-

4 

6. Пацієнти з 

ГХ ІІІ ст. з 

ЕГЛШ (n=32) 

52,33 ± 3,15 

(n=13) 

61,60 ± 3,49 

(n=19) 

189,89 ± 6,69 

(n=13) 

208,90 ± 6,90 

 (n=19) 

р2-1,р3-4 

7. Пацієнти з 

ГХ ІІІ ст. з 

ПГЛШ (n=15) 

44,37 ± 3,26 

(n=7) 

 55,55 ± 3,90 

(n=8) 

156,10 ± 5,82 

 (n=7) 

180,57 ± 7,05 

 (n=8) 

р2-1,р3-4 

8. Пацієнти з 

ГХ ІІІ ст. з 

ВГЛШ (n=35) 

50,82 ± 3,74 

 (n=17) 

62,16 ± 3,93 

(n=18)  

193,06 ± 7,10 

 (n=17) 

213,40 ± 7,29 

 (n=18)  

р2-1,р3-4 
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Продовження таблиці Е.3. 

Групи хворих 1. Рівень 

галектину-3 

у гомозигот 

AA, нг/мл 

2. Рівень 

галектину-3 у 

носіїв алелі С, 

нг/мл 

3. Рівень 

МНУП у 

гомозигот AA, 

пг/мл  

4. Рівень 

МНУП у носіїв 

алелі С, пг/мл  

р<0,05 

 1 2 3 4  

9. Пацієнти з ГХ 

ІІІ ст. і ФВ > 40 % 

з КГЛШ (n=15) 

 42,14 ± 3,19 

(n=11) 

55,91 ± 3,97 

(n=4) 

172,83 ± 5,94   

(n=11) 

198,98 ± 5,96 

 (n=4) 

р2-1, р3-4 

10. Пацієнти з ГХ 

ІІІ ст. та ФВ > 40 

% з ЕГЛШ (n=21) 

48,44 ± 1,65 

(n=11) 

59,84 ± 2,11 

(n=10) 

191,03 ± 4,45 

(n=11) 

212,95 ± 2,65 

(n=10) 

р2-1,р3-4 

11. Пацієнти з ГХ 

ІІІ ст. та ФВ > 40 

% з ПГЛШ (n=14) 

46,80 ± 1,07 

(n=12)

  

59,45 ± 2,75 

(n=2) 

186,12 ± 4,11 

 (n=12)  

212,90 ± 5,10 

(n=2) 

р2-1,р3-4 

12. Пацієнти з ГХ 

ІІІ ст. та ФВ > 40 

% з ВГЛШ (n=22) 

 55,37 ± 3,17 

(n=10) 

66,04 ± 3,43 

(n=12) 

199,97 ± 4,93 

(n=10) 

217,60 ± 5,54 

(n=12) 

р2-1,р3-4 

13. Пацієнти з ГХ 

ІІІ ст. та ФВ < 40 

% з КГЛШ (n=3) 

 60,37  

(n=1) 

67,47 ± 2,45 

(n=2) 

 177,47  

(n=1) 

198,05 ± 6,34 

(n=2) 

р2-1,р3-4 

14. Пацієнти з ГХ 

ІІІ ст. та ФВ < 40 

% з ЕГЛШ (n=11) 

65,24  

(n=1) 

74,91 ± 3,20 

(n=10) 

191,87  

(n=1) 

217,97 ± 7,29 

(n=10) 

р2-1,р3-4 

15. Пацієнти з ГХ 

ІІІ ст. та ФВ < 40 

% з ПГЛШ (n=1) 

 73,39  

(n=1) 

 200,36  

(n=1) 

 

16. Пацієнти з ГХ 

і ХСН та ФВ < 40 

% з ВГЛШ (n=13) 

73,36 ± 3,37 

(n=2) 

83,89 ± 3,56 

(n=11) 

207,03 ± 6,62 

(n=2) 

229,20 ± 7,80 

(n=11) 

р2-1,р3-4 
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Продовження таблиці Е.3. 

Групи хворих 1. Рівень 

галектину-3 у 

гомозигот AA, 

нг/мл 

2. Рівень 

галектину-3 

у носіїв 

алелі С, 

нг/мл 

3. Рівень 

МНУП у 

гомозигот 

AA, пг/мл  

4. Рівень МНУП у 

носіїв алелі С, 

пг/мл  

р<0,05 

 

1 2 3 4  

р<0,05 р5-1; р6-2; р7-3; р8-4; 

р13-9; р14-10; р15-11 

р5-1; р6-2; р7-3; 

р8-4; р13-9; р14-

10; р15-11 

р5-1; р6-2; р7-3; 

р8-4; р13-9; р14-

10; р15-11 

р5-1; р6-2; р7-3; р8-4; 

р13-9; р14-10; р15-11 
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Таблиця Е.4. 

Рівні галектину-3 та МНУП в плазмі крові у хворих на ГХ з різними 

типами порушень діастолічної функції ЛШ, носіїв поліморфних варіантів гена 

AT1-Р 

Групи  

1. Рівень 

галектину-3 у 

гомозигот АА, 

нг/мл 

 

2. Рівень 

галектину-3 

у носіїв 

алелі С, 

нг/мл 

 

3. Рівень 

МНУП у 

гомозигот 

АА, пг/мл 

4. Рівень 

МНУП у 

носіїв алелі С, 

пг/мл 

р<0,05 

 1 2 3 4  

Пацієнти з ГХ ІІ стадії (n=62) 

1. Хворі з 

нормальни

м типом 

ТМК 

(n=42) 

19,07 ± 0,68 

(n=20) 

 

24,59 ± 0,65 

(n=22) 

 

47,14 ± 

1,31 

(n=20) 

99,50 ± 1,96 

(n=22) 

р2-1 

р3-4 

2. Хворі з 

гіпертрофі

чним 

типом 

ТМК 

(n=18) 

25,61 ± 0,84 

(n=8) 

 

36,24 ± 1,23 

(n=10) 

 
51,55 ± 

1,69 

(n=8) 

92,67 ± 1,40 

(n=10) 

р2-1 

р3-4 

3. Хворі з 

псевдонор

мальним 

типом 

ТМК (n=2) 

23,96 

(n=1) 

 

 

35,25 

(n=1) 

 

48,30 

(n=1) 

87,20 

(n=1) 

 

Пацієнти з ГХ ІІІ стадії та ФВ > 40 % (n=36) 

4. Хворі з 

гіпертрофі

чним 

типом 

ТМК (n=7) 

34,40± 2,05 

(n=5) 

 

45,08 ± 1,85 

(n=2) 

 

148,49± 

2,07 

(n=5) 

193,68 ± 2,55 

(n=2) 

 

р2-1 

р3-4 
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Продовження таблиці Е.4. 

Групи  

1. Рівень 

галектину-3 у 

гомозигот АА, 

нг/мл 

 

2. Рівень 

галектину-3 

у носіїв 

алелі С, 

нг/мл 

 

3. Рівень 

МНУП у 

гомозигот 

АА, пг/мл 

4. Рівень 

МНУП у 

носіїв алелі 

С, пг/мл 

р<0,0

5 

 1 2 3 4  

5. Хворі з 

псевдонормал

ьним типом 

ТМК (n=29) 

37,08 ± 2,11 

(n=17) 

 

59,18 ± 3,26 

(n=12) 

 

154,38 ± 5,36 

(n=17) 

203,78 ± 6,83 

(n=12) 

р2-1 

р3-4 

Пацієнти з ГХ ІІІ стадії та ФВ < 40 % (n=14) 

6. Хворі з 

гіпертрофічн

им типом 

ТМК (n=2) 

 56,32 ± 3,97 

(n=2) 

 

 

 

 206,32 ± 4,97 

(n=2) 

 

 

7. Хворі з 

псевдонормал

ьним типом 

ТМК (n=7) 

42,80  

(n=1) 

51,49 ± 2,72 

(n=6) 

 

161,35  

(n=1) 

 

208,37 ± 5,26 

(n=6) 

р2-1 

р3-4 

8. Хворі з 

рестриктивни

м типом ТМК 

(n=5) 

48,49  

(n=1) 

 

67,88± 3,02 

(n=4) 

174,49  

(n=1) 

 

220,88± 

2,92 

(n=4) 

р2-1 

р3-4 

р<0,05 р2-1; р4-3; р7-5; 

р8-1;  р8-2; р8-4; 

р8-5; р7-1;  р7-2; 

р7-4; р7-5; р5-1; 

р5-2;  р5-3; р4-1; 

р4-2; р4-3; р3-1 

р2-1; р4-3; р7-5; 

р8-1;  р8-2; р8-

4; р8-5; р7-1;  

р7-2; р7-4; р7-5; 

р5-1; р5-2;  р5-

3; р4-1; р4-2; 

р4-3; р3-1 

р2-1; р4-3; р7-

5; р8-1;  р8-2; 

р8-4; р8-5; 

р7-1;  р7-2;р7-

4; р7-5;  

р5-1; р5-2;  

р5-3; р4-1; р4-

2; р4-3; р3-1 

р2-1; р4-3; р7-5; 

р8-1;  р8-2;  

р8-4; р8-5; р7-1;  

р7-2; р7-4; р7-5; 

р5-1; р5-2;  

 р5-3; р4-1;  

р4-2; р4-3; р3-1 
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Таблиця Е.5. 

Структурно-функціональні показники міокарда та системної 

гемодинаміки у чоловіків без ССЗ та хворих на ГХ, носіїв поліморфних 

варіантів гена AT1-Р, (M±m) 

Показники 1. Чоловіки 

без СС 

патології, 

гомозиготи 

AA (n=49) 

2.Чоловіки 

без СС 

патології, 

носії алелі 

С (n=30) 

3.Пацієнти 

з ГХ ІІ 

стадії, 

гомозиготи 

AA 

(n=29) 

4.Пацієнти 

з ГХ ІІ 

стадії, 

носії алелі 

С (n=33) 

р 

 1 2 3 4  

КДР,см 4,38 ± 0,04 4,48 ± 0,05 4,92 ± 0,06 4,96 ± 0,07 р3-1#;р4-2*;р4-3# 

КСР,см 2,83 ± 0,04 2,90 ± 0,05 3,21 ± 0,07 3,41 ± 0,06 р3-1#;р4-2#;р4-3# 

ТЗСЛШ,см 0,94 ± 0,01 0,96 ± 0,01 1,19 ± 0,02 1,21 ± 0,03 р3-1#;р4-2#;р4-3* 

ТМШП,см 0,93 ± 0,01 0,95 ± 0,01 1,20 ± 0,02 1,22 ± 0,03 р3-1#;р4-2#;р4-3* 

ВТС,ум.од. 0,42 ± 0,004 0,43 ± 0,005 0,49 ± 0,01 0,50 ± 0,01 р3-1#; р4-2# 

іММЛШ, 

г/м
2
 

79,23 ± 2,33 80,56 ± 2,55 137,40 ±6,56 139,32 ±4,58 р3-1#;р4-2#;р4-3# 

іКДО,мл/м
2 

44,71 ± 1,04 46,44 ± 1,36 56,57 ± 1,65 59,03 ± 1,81 р3-1#;р4-2#;р4-3* 

іКСО,мл/м
2
 15,72 ± 0,49 16,43 ± 0,69 20,84 ± 1,07 24,45 ± 0,97 р3-1#;р4-2#;р4-3* 

ФВ, % 66,41 ± 1,05 64,24 ± 1,42 60,05 ±1,54 57,49 ± 1,87 р3-1*;р4-2* 

ІХОК,мл/м
2
 1980,11 ± 

66,66 

2039,07 ± 

92,78 

2552,28 ± 

114,37 

2755,64 ± 

152,18 

р3-1#;р4-2#;р4-3* 

СІ,л/м
2
 1,98 ± 0,07 2,04 ± 0,09 2,55 ± 0,11 2,76 ± 0,15 р3-1#;р4-2#;р4-3* 

УІ,мл/м
2 

28,99 ± 0,94 30,01 ± 1,27 34,58 ±1,32 35,73 ± 1,41 р3-1*;р4-2* 

ЛП,см 3,21 ± 0,06 3,33 ± 0,06 3,63 ± 0,07 3,71 ± 0,11 р3-1*;р4-2* 

Е/А,ум.од. 1,53 ± 0,06 1,55 ± 0,04 0,73 ± 0,05 0,83 ± 0,07 р3-1*;р4-2* 

ДАТ, 

мм рт. ст. 

74,69 ± 1,21 76,17 ± 1,35 98,31 ± 1,57 100,82 ±1,37 р3-1*;р4-2*;р4-3* 

ЧСС, за 1 

хв. 

68,03 ± 1,28 69,73 ± 1,36 73,97 ± 2,25 77,03 ± 2,71 р3-1*;р4-2* 
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Примітки: * - різниця показників достовірна при (р<0,05); # - різниця показників 

достовірна при (р<0,01). 
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Таблиця Е.6. 

Структурно-функціональні показники міокарда та системної 

гемодинаміки у чоловіків хворих на ГХ, носіїв поліморфних варіантів гена 

AT1-P, (M±m) 

Показники 1.Пацієнти 

з ГХ ІІ 

стадії, 

гомозиготи 

A1166A 

(n=29) 

2.Пацієнти 

з ГХ ІІ 

стадії, 

носії алелі 

С (n=33) 

3.Пацієнти 

з ГХ ІІІ 

стадії, 

гомозиготи 

A1166A 

(n=24) 

4.Пацієнти 

з ГХ ІІІ 

стадії, 

носії алелі 

С (n=26) 

Р 

 1 2 3 4  

КДР,см 4,92 ± 0,06 4,96 ± 0,07 5,59 ± 0,99 

 

5,73 ± 0,08 р2-1#;р3-1*; 

р4-2*;р4-3* 

КСР,см 3,21 ± 0,07 3,41 ± 0,06 4,39 ± 0,10 

 

4,45 ± 0,07 р2-1#;р3-1*; 

р4-2*;р4-3* 

ТЗСЛШ,см 1,19 ± 0,02 1,20 ± 0,03 1,30 ± 0,02 1,35 ± 0,03 р2-1*;р3-1*; 

р4-2#;р4-3* 

ТМШП,см 1,20 ± 0,02 1,22 ± 0,03 1,31 ± 0,02 1,36 ± 0,03 р2-1*; 

р4-2#;р4-3* 

ВТС,ум.од

. 

0,48 ± 0,01 0,49 ± 0,01 0,45 ± 0,01 0,46 ± 0,02 р3-1*; 

р4-2*;р4-3* 

іММЛШ, 

г/м
2
 

137,40 ± 

6,56 

139,32 ± 

4,58 

189,54 ± 7,61 191,64 ± 

7,41 

р2-1#;р3-1*; 

р4-2#;р4-3* 

іКДО,мл/м
2 

56,57 ± 1,65 59,03 ± 1,81 73,83 ± 3,25 77,92 ± 2,70 р2-1*;р3-1#; 

р4-2#;р4-3* 

іКСО,мл/м
2
 20,84 ± 1,07 24,45 ± 0,97 42,74 ± 2,36 45,15 ± 1,85 

 

р2-1*;р3-1#; 

р4-2#;р4-3* 

ФВ,% 60,05 ± 1,54 57,49 ± 1,87 43,60 ± 1,18 39,31 ± 0,83 

 

р3-1#;р4-2#; 

р4-3* 

ІХОК,мл/м
2
 2552,28 ± 

114,37 

2755,64 ± 

92,18 

2509,17 ± 

85,82 

2722,23 ± 

74,04 

р2-1*;р3-1*; 

р4-2*;р4-3* 
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Продовження таблиці Е.6. 

Показники 1.Пацієнти 

з ГХ ІІ 

стадії, 

гомозиготи 

A1166A 

(n=29) 

2.Пацієнти 

з ГХ ІІ 

стадії, 

носії алелі 

С (n=33) 

3.Пацієнти 

з ГХ ІІІ 

стадії, 

гомозиготи 

A1166A 

(n=24) 

4.Пацієнти 

з ГХ ІІІ 

стадії, 

носії алелі 

С (n=26) 

р 

 1 2 3 4  

СІ,л/м
2
 2,55 ± 0,11 2,76 ± 0,15 2,57 ± 0,13 2,78 ± 0,15 р2-1*;р4-3* 

УІ,мл/м
2 

31,08 ± 1,32 32,77 ± 1,12 35,73 ±1,41 34,58 ±1,32 - 

ЛП,см 3,63 ± 0,07 3,71 ± 0,11 4,50 ± 0,04 4,53 ± 0,03 р3-1*;р4-2*;р4-3* 

Е/А,ум.од. 0,73 ± 0,05 0,83 ± 0,07 1,10 ± 0,09 

 

1,26 ± 0,09 

 

р3-1*;р4-3* 

DT,мс 240,79 ± 

8,80 

253,10 ± 

7,71 

171,83 

±6,03 

173,77 ± 

5,29 

 

р3-1*;р4-3* 

IVRT,мс 99,24 ±2,71 99,88 ±2,57 81,77 ±2,79 84,50 ±3,17 - 

САТ,  

мм рт. ст. 

165, 52± 

2,30 

167,59 ± 

3,26 

170,50 ± 

2,66 

177,42 ± 

3,13 

р2-1*;р3-1*; 

р4-2*;р4-3* 

ДАТ, 

мм рт. ст. 

99,31 ±1,57 

 

100,82 ± 

1,37 

102,31 ± 

1,81 

109,17 ± 

1,97 

р2-1*;р3-1*; 

р4-2*;р4-3* 

ЧСС, за 1 

хв. 

73,97 ±2,25 77,03 ±2,71 76,35 ±2,71 86,83 ±2,57 р3-1*;р4-3* 

Примітки: * - різниця показників достовірна при (р<0,05); # - різниця показників 

достовірна при (р<0,01). 
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Додаток Є 

Допоміжні таблиці до розділу 5 

Таблиця Є.1. 

Рівні галектину-3 в плазмі крові у хворих на ГХ, носіїв поліморфних варіантів гена AT1-Р до та після 

лікування, (нг/мл) 

Групи  Плазмовий рівень 

галектину-3 

до лікування з 

адекватним 

ефектом від 

лікування 

Плазмовий рівень 

галектину-3 

до лікування з 

недостатнім 

ефектом від 

лікування 

Плазмовий рівень 

галектину-3 

після лікування з 

адекватним ефектом 

від лікування 

Плазмовий рівень 

галектину-3 

після лікування з 

недостатнім ефектом 

від лікування 

р 

Хворі на ГХ 

ІІ ст.  

(n=62) 

19,68 ± 0,18  

(n=51) 

(1) 

23,27 ± 0,42 

(n=11) 

(7) 

15,47 ± 0,64  

(n=51) 

(13) 

19,71 ± 0,58 

(n=11) 

(19) 

р7-1<0,05;р13-1<0,05; 

р13-7<0,05;р19-1>0,05; 

р19-7<0,05; р19-13<0,05 

Хворі на ГХ 

ІІ ст., 

гомозиготи 

А1166А 

19,74 ± 0,52 (n=27) 

 (2) 

20,82 ± 0,47 (n=2)  

(8) 

13,41 ± 0,22  

(n=27) 

(14) 

17,07 ± 0,88 

(n=2) 

(20) 

p8-2>0,05;р14-2<0,05; 

р14-8<0,05;р20-8>0,05; 

р20-2<0,05; р20-14<0,05 

Хворі на ГХ 

ІІ ст., носії 

алелі С 

20,71 ± 0,39 (n=24)  

(3) 

24,35 ± 0,44 (n=9)  

(9) 

16,91 ± 0,39  

(n=24) 

(15) 

20,14 ± 1,01 

(n=9) 

(21) 

p9-3<0,05;р15-3<0,05; 

р15-9<0,05;р21-9<0,05; 

р21-3>0,05; р21-15<0,05 
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Продовження таблиці Є.1. 

Групи  Плазмовий рівень 

галектину-3 

до лікування з 

адекватним 

ефектом від 

лікування 

Плазмовий рівень 

галектину-3 

до лікування з 

недостатнім 

ефектом від 

лікування 

Плазмовий рівень 

галектину-3 

після лікування з 

адекватним 

ефектом від 

лікування 

Плазмовий рівень 

галектину-3 

після лікування з 

недостатнім 

ефектом від 

лікування 

р 

1 2 3 4 5 6 

Хворі на ГХ ІІІ ст. 

(n=50) 

43,47 ± 1,64  

(n=33) 

(4) 

51,79 ± 1,76 

(n=17) 

(10) 

20,19 ± 1,26 

(n=33) 

(16) 

25,31 ± 1,98 

(n=17) 

(22) 

p10-4<0,05;р16-4<0,05; 

р16-10<0,05;р22-

4<0,05; р22-10<0,05; 

р22-16<0,05 

Хворі на ГХ ІІІ ст., 

гомозиготи А1166А 

42,47 ± 1,98 (n=21) 

(5) 

45,14 ± 2,33 (n=3) 

(11) 

16,15 ± 1,11 

(n=21) 

(17) 

24,47 ± 1,79 

(n=3) 

(23) 

p11-5>0,05;р17-5<0,05; 

р17-11<0,05;р23-

5<0,05; р23-11<0,05; 

р23-17<0,05 

Хворі на ГХ ІІІ ст., 

носії алелі С 

53,47 ± 3,24 (n=12) 

(6) 

60,25 ± 2,97 (n=14) 

(12) 

22,47 ± 1,37 

(n=12) 

(18) 

28,98 ± 1,55 

(n=14) 

(24) 

p12-6>0,05;р18-6<0,05; 

р18-12<0,05;р24-

6<0,05; р24-12<0,05; 

р124-18<0,05 
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Продовження таблиці Є.1. 

Групи  Плазмовий рівень 

галектину-3 

до лікування з 

адекватним 

ефектом від 

лікування 

Плазмовий рівень 

галектину-3 

до лікування з 

недостатнім 

ефектом від 

лікування 

Плазмовий рівень 

галектину-3 

після лікування з 

адекватним 

ефектом від 

лікування 

Плазмовий рівень 

галектину-3 

після лікування з 

недостатнім 

ефектом від 

лікування 

р 

1 2 3 4 5 6 

р р2-1>0,05; р3-2>0,05; 

р3-1<0,05; р4-1<0,001; 

р4-2<0,001; р4-3<0,05; 

р5-1<0,001; р5-

2<0,001; р5-

3<0,001;р5-4>0,05; р6-

1<0,001;р6-2<0,001; 

р6-3<0,001;р6-

4<0,001; р6-5<0,001 

p8-7<0,05;р9-7>0,05; 

р9-8<0,05;р10-

7<0,001; р10-

8<0,001;р10-9<0,05; 

р11-7<0,001;р11-

8<0,001; р11-

9<0,001;р11-10<0,05; 

р12-7<0,001;р12-

8<0,001; р12-9<0,001; 

р12-10<0,001; р12-

11<0,001 

p14-13<0,05; р15-

13<0,05; 

р15-14<0,05; р16-

13<0,001; р16-14<0,00; 

р16-15<0,05;р17-

13>0,001;р17-

14<0,001; р17-

15>0,001;р1716<0,001; 

р18-13<0,05; р18-

14<0,001;р18-

15<0,001; р18-16>0,05; 

    р18-17<0,001 

р20-19<0,05;р21-

19<0,05; 

р21-20<0,05;р22-

19<0,001; 

р22-20<0,001;р22-

21<0,05;р23-19<0,001; 

р23-20<0,001;р23-

21<0,001;р23-22>0,05; 

р24-19<0,001;р24-

20<0,001;р24-

21<0,001; 

р24-22>0,05; 

р24-23>0,05 
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Таблиця Є.2. 

Рівні галектину-3 та МНУП в плазмі крові після проведеного лікування у чоловіків з ГХ ІІ стадії та  різною 

ефективністю лікування  

Генотип гена AT1-Р Плазмовий рівень до лікування Адекватний ефект  

лікування 

Помірний ефект 

лікування 

р 

Галектин – 3 у 

хворих на ГХ ІІ ст., 

нг/мл 

(n=62) 

21,31 ± 0,22 

 (n=62) 

 (1) 

 

15,47 ± 0,64  

(n=51) 

(7) 

19,71 ± 0,58 

(n=11) 

(13) 

p7-1<0,05;  

p13-1<0,05;  

p13-7<0,05 

Гомозиготи А1166А 20,82 ± 0,51 

 (n=29)  

(2) 

13,41 ± 0,22  

(n=27) 

(8) 

17,07 ± 0,88 

(n=2) 

(14) 

р8-2<0,05;  

p14-2<0,05;  

p14-8<0,05 

Носії алелі С 22,87 ± 0,56  

(n=33) 

 (3) 

16,91 ± 0,39  

(n=24) 

(9) 

20,14 ± 1,01 

(n=9) 

(15) 

р9-3<0,05;  

p15-3<0,05;  

p15-9<0,05 

МНУП у хворих на 

ГХ ІІ ст., пг/мл 

(n=62) 

77,40 ± 2,85  

(n=62) 

 (4) 

41,03 ± 2,78 

(n=51) 

(10) 

68,12 ± 2,97 

(n=11) 

(16) 

р10-4<0,05;  

p16-4<0,05;  

p16-10<0,05 
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Продовження таблиці Є.2. 

Генотип гена AT1-Р Плазмовий рівень до 

лікування 

Адекватний ефект  

лікування 

Помірний ефект 

лікування 

р 

1 2 3 4 5 

Гомозиготи А1166А 56,56 ± 0,90  

(n=29)  

(5) 

38,16 ± 2,47  

(n=27) 

(11) 

49,58 ± 1,98 

(n=2) 

(17) 

р11-5<0,05;  

p17-5<0,05;  

p17-11<0,05 

Носії алелі С 88,79 ± 2,97  

(n=33)  

(6) 

49,03 ± 2,69 

(n=24) 

(12) 

82,03 ± 3,15 

(n=9) 

(18) 

р12-6<0,05;  

p18-6 0,05;  

p18-12<0,05 

р р2-1>0,05; p3-1<0,05; 

р3-2<0,05; 

р5-4<0,05; p6-4<0,05; 

р6-5<0,05 

р8-7<0,05; p9-7<0,05; 

р9-8<0,05; p11-10>0,05; 

p12-10<0,05; p12-11<0,05 

р14-13<0,05; p15-

13>0,05; р15-14<0,05; 

p17-16<0,05; p18-

16<0,05; p18-17<0,05 

 

 

 

 

 

 

 



219 
 

                                                                                           

Таблиця Є.3. 

Рівні галектину-3 та МНУП в плазмі крові після проведеного лікування у чоловіків з ГХ ІІІ стадії, що виникла 

на її тлі і  різною ефективністю лікування  

Генотип гена AT1-Р Плазмовий рівень  

    до лікування 

Адекватний ефект 

лікування 

Помірний ефект 

лікування 

р 

Галектин-3 у хворих 

на ГХ ІІІ стадії, 

нг/мл 

 

46,65 ± 2,18  

(n=50) 

 (1) 

20,19 ± 1,26 

(n=33) 

(7) 

25,31 ± 1,98 

(n=17) 

(13) 

p7-1<0,05;  

p13-1<0,05;  

p13-7<0,05 

Гомозиготи А1166А 44,27 ± 2,77  

(n=24)  

(2) 

16,15 ± 1,11 

(n=21) 

(8) 

24,47 ± 1,79 

(n=3) 

(14) 

р8-2<0,05;  

p14-2<0,05;  

p14-8<0,05 

Носії алелі С 59,23 ± 3,39 

(n=26) 

(3) 

22,47 ± 1,37 

(n=12) 

(9) 

28,98 ± 1,55 

(n=14) 

(15) 

р9-3<0,05;  

p15-3<0,05;  

p15-9<0,05 

МНУП у хворих на 

ГХ ІІІ стадії, пг/мл 

 

185,88 ± 5,69 

(n=50) 

(4) 

 

143,44 ± 4,11 

(n=33) 

(10) 

167,16 ± 4,74 

(n=17) 

(16) 

p10-4<0,05;  

p16-4<0,05;  

p16-10<0,05 

 



220 
 

                                                                                           

Продовження таблиці Є.3. 

Генотип гена AT1-Р Плазмовий рівень  

    до лікування 

Адекватний ефект 

лікування 

Помірний ефект 

лікування 

р 

1 2 3 4 5 

Гомозиготи А1166А 163,50 ± 6,79 

(n=24) 

(5) 

129,08 ± 2,18 

(n=21) 

(11) 

142,45 ± 3,89 

(n=3) 

(17) 

p11-5<0,05;  

p17-5<0,05;  

p17-11<0,05 

Носії алелі С 216,20 ± 5,26 

(n=26) 

(6) 

157,07 ± 3,04 

(n=12) 

(12) 

182,74 ± 3,71 

(n=14) 

(18) 

P12-6<0,05;  

p18-6<0,05;  

p18-12<0,05 

p р2-1>0,05; p3-1<0,05; 

р3-2<0,05; 

р5-4<0,05; p6-4<0,05; 

р6-5<0,05 

р8-7<0,05; p9-7>0,05; 

р9-8<0,05; p11-10<0,05; 

p12-10<0,05; p12-11<0,05 

р14-13>0,05; p15-

13<0,05; р15-14<0,05; 

p17-16<0,05; p18-

16<0,05; p18-17<0,05 
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Таблиця Є.4. 

Показники предикторів розвитку ГХ у чоловіків з ГХ після проведеного 6 - місячного лікування, (ум.од., мм, 

г/м
2
)  

Показники 1.Пацієнти з 

ГХ, 

гомозиготи 

A1166A 

до лікування 

(n=29) 

2. З адекватним 

ефектом від 

лікування, 

гомозиготи 

А1166А 

(n=27) 

 

3. З недостатнім 

ефектом від 

лікування, 

гомозиготи 

А1166А 

(n=2) 

 

4.Пацієнти з 

ГХ, носії алелі 

С 

до лікування  

(n=33) 

5. З 

адекватним 

ефектом від 

лікування, 

носії алелі С 

(n=24) 

 

 

6. З 

недостатнім 

ефектом від 

лікування, 

носії алелі С 

(n=9) 

р 

 1 2 3 4 5 6  

ВТС,ум.од. 0,49 ± 0,01 0,47 ± 0,01 0,49 ± 0,01 0,50 ± 0,01 0,49 ± 0,01 0,49 ± 0,01 р4-2<0,05 

іММЛШ, 

г/м
2
 

137,40 ± 6,56 125,98 ± 5,18 135,97 ± 4,61 139,32 ± 4,58 136,84 ± 6,41 140,58 ± 5,64     p4-2≤0,05; 

p6-2<0,05 

ЛП,см 3,63 ± 0,07 3,59 ± 0,04 3,63 ± 0,07 3,71 ± 0,11 3,68 ± 0,04 3,70 ± 0,07  

Е/А,ум.од. 0,73 ± 0,05 0,72 ± 0,05 0,73 ± 0,06 0,83 ± 0,07 0,81 ± 0,07 0,82 ± 0,07  

DT,мс 240,79 ± 8,80 242,8 ± 3,47 237,22 ± 3,58 

 

253,10 ± 7,71 258,63 ± 5,18 253,25 ± 5,83 p5-2<0,05 
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Таблиця Є.5. 

Показники предикторів розвитку ГХ у чоловіків з ГХ та ХСН, що виникла на її тлі після проведеного 6 - 

місячного лікування, (ум.од., мм, г/м
2
)  

Показники 1.Пацієнти з ГХ та ХСН, що виникла 

на її тлі,  

до лікування 

(n=50) 

2. З адекватним ефектом 

від лікування (n=33) 

 

3. З недостатнім ефектом 

від лікування  

(n=17) 

 

р 

 1 2 3  

ВТС,ум.од. 0,47 ± 0,01 0,45 ± 0,01 0,48 ± 0,01 р3-2<0,05 

іММЛШ, 

г/м
2
 

190,55 ± 5,27 181,72 ± 5,26 187,15 ± 6,86  

ФВ,% 42,45 ± 0,7 45,3 ± 0,78 40,91 ± 0,93 p2-1<0,05; 

p3-2<0,05 

ЛП,см 4,50 ± 0,05 4,22 ± 0,71 4,48 ± 0,66  

Е/А,ум.од. 1,18 ± 0,07 0,87 ± 0,05 0,95 ± 0,06 p2-1<0,05;  

p3-1<0,05 

DT,мс 172,84 ± 3,95 174,31 ± 4,84 171,57 ± 4,41 

 

 

САТ,  

мм рт. ст. 

173,82 ± 2,08 132,17 ± 2,92 139,71 ± 2,47 p2-1<0,05; p3-1<0,05; 

p3-2<0,05 

ДАТ, 

мм рт. ст. 

105,6 ± 1,41 64,41 ± 1,11 78,59 ± 1,48 p2-1<0,05;  

p3-1<0,05;p3-2<0,05 
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Таблиця Є.6. 

Показники предикторів розвитку ГХ у чоловіків з ГХ та ХСН, що виникла на її тлі після проведеного 6 - 

місячного лікування, (ум.од., мм, г/м
2
)  

Показники 1.Пацієнти з 

ГХ та ХСН, 

що виникла 

на її тлі, 

гомозиготи 

A1166A 

до лікування 

(n=24) 

2. З 

адекватним 

ефектом від 

лікування, 

гомозиготи 

А1166А 

(n=21) 

 

3. З 

недостатнім 

ефектом від 

лікування, 

гомозиготи 

А1166А 

(n=3) 

 

4.Пацієнти з 

ГХ та ХСН, 

що виникла 

на її тлі, носії 

алелі С 

до лікування  

(n=26) 

5. З 

адекватним 

ефектом від 

лікування, 

носії алелі С 

(n=12) 

 

 

6. З 

недостатні

м ефектом 

від 

лікування, 

носії алелі 

С 

(n=14) 

р 

 1 2 3 4 5 6  

ВТС,ум.о

д. 

0,45 ± 0,01 0,43 ± 0,01 0,47 ± 0,01 0,46 ± 0,02 0,46 ± 0,01 0,47 ± 0,01 p3-2<0,05;p6-2<0,05 

іММЛШ, 

г/м
2
 

189,54 ± 7,61 177,78 ± 5,43 188,32 ± 7,57 191,64 ± 7,41 190, 24 ± 7,02 194,58 ± 

6,64 

p6-2<0,05 

ФВ,% 43,60 ± 1,18 44,18 ± 1,03 41,85 ± 0,84 

 

39,31 ± 0,83 

 

40,65 ± 0,79 

 

37,54 ± 0,87 

 

p3-2≤0,05;p4-1<0,05; 

p4-2<0,05;p4-3<0,05; 

p5-1<0,05;p5-3<0,05; 

p6-1<0,05;p6-2<0,05; 

p6-3<0,05;p6-5<0,05 
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Продовження таблиці Є.6. 

 1 2 3 4 5 6  

ЛП,см 4,50 ± 0,04 4,36 ± 0,04 4,51 ± 0,07 4,53 ± 0,03 4,49 ± 0,05 4,65 ± 0,08 p2-1<0,05;p3-2≤0,05; 

p4-2<0,05;p5-2<0,05; 

p6-2<0,05 

Е/А,ум.од. 1,10 ± 0,09 0,72 ± 0,05 0,76 ± 0,06 1,26 ± 0,09 

 

0,84 ± 0,07 0,87 ± 0,07 p2-1<0,05;p3-1<0,05; 

p4-2<0,05;p4-3<0,05;   

p5-1<0,05;p5-4<0,05; 

p6-1<0,05;p6-4<0,05 

DT,мс 171,83 ±6,03 178,18 ± 5,34 169,57 ± 5,58 

 

173,77 ± 5,29 

 

178,65 ± 5,97 177,09 ± 6,81 p6-3<0,05 

САТ, 

мм рт. ст. 

170,50 ± 2,66 123,48± 1,92 130,11 ± 2,82 177,42 ± 3,13 131,17 ± 2,03 136,47 ± 2,14 p2-1<0,05; p3-2<0,05; 

p4-2<0,05;p5-2<0,05; 

p6-3≤0,05;p6-5≤0,05 

ДАТ, 

мм рт. ст. 

102,31 ± 1,81 62,98 ± 1,32 74,69 ± 2,18 109,17 ± 1,97 68,65 ± 1,47 79,61 ± 1,87 p2-1<0,05; p3-1<0,05; 

p3-2<0,05;p4-1<0,05;  

p4-2<0,05;p5-2<0,05; 

p5-3<0,05;p6-1<0,05; 

p6-2<0,05;p6-4<0,05; 

p6-5<0,05 
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Таблиця Є.7. 

Показники обстеження осіб з не вірогідними зсувами рівнів 

досліджуваних біомаркерів (нереспондери) 

Показник 
Нереспондери 

(n=15) 

     Хворі на ГХ 

(n=97) 

р 

Рівень галектину-3 до 

лікування, нг/мл 

34,06  ± 2,01 

 

32,63 ± 1,56 

 

 

Рівень галектину-3 

після лікування, нг/мл 
32,07 ± 0,78 

21,16 ± 0,61 * 

Рівень МНУП до 

лікування, пг/мл 
138,58 ± 4,25 

125,83 ± 5,92  

Рівень МНУП після 

лікування, пг/мл 
97,41 ±  4,54 

99,03  ± 4,38  

Глюкоза, ммоль/л 5,09 ± 0,07 5,05 ± 0,07  

Загальний холестерин, 

ммоль/л 
5,78 ± 0,05 

5,92  ± 0,06  

Гомозиготи А1166А 5 (33,33%) 47 (48,45%)  

Носії алелі С 10 (66,67%) 49 (51,55%)  

Вік, роки 52,05 ± 1,02 49,62  ± 0,57 * 

Обтяжена спадковість 15 (100%) 101 (88,66%)  

Початок ГХ, роки 38,47 ± 0,89 38,71  ± 0,78  

Тривалість 

захворювання, роки 
11,58 ± 0,89 

10,91  ± 0,59  

Ожиріння, % 14 (93,33%) 76 (63,92%) * 

САТ до лікування, 

мм.рт.ст. 
170,25 ± 1,78 

169,24  ± 1,56  

ДАТ до лікування, 

мм.рт.ст. 
101,25 ± 1,25 

102,56  ± 0,88  
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Продовження таблиці Є.7. 

Показник 
Нереспондери 

(n=15) 

     Хворі на ГХ 

(n=97) 

р 

1 2 3  

САТ після 

лікування, мм.рт.ст. 
138,41  ± 1,06 

130,22  ± 0,85 * 

ДАТ після 

лікування, мм.рт.ст. 
93,34 ± 0,98 

84,06  ± 0,51 * 

ІММЛШ до 

лікування, г/м
2
 

137,58 ± 2,01 
138,3  ± 2,07  

ІММЛШ після  

лікування, г/м
2
 

132,11 ± 1,88 
126,86  ± 1,54 * 

Помірний ефект від 

проведеного 

лікування 

9 (60%) 

28 (25%) * 
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Додаток Ж 

Акти впровадження 
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