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Íà ï³äñòàâ³ ÷èñåëüíèõ äîñë³äæåíü ³ç âèêîðèñ-
òàííÿì ñó÷àñíèõ ìåòîä³â äîâåäåíî, ùî óÿâëåííÿ
ïðî ä³àáåòè÷í³ àíã³îïàò³¿ ÿê ï³çí³ óñêëàäíåííÿ öóê-
ðîâîãî ä³àáåòó (ÖÄ) çàñòàð³ëî. Äîâåäåíî, ùî ñó-
äèíí³ óðàæåííÿ â ð³çíèõ îðãàíàõ âèÿâëÿþòüñÿ âæå
â ïåðø³ ðîêè âèÿâëåííÿ ÖÄ ³ íàâ³òü ïðè ïåðåä-
ä³àáåò³ [1, 2]. Ìîðôîëîã³÷í³ çì³íè êîìïîíåíò³â
ñóäèííî¿ ñò³íêè òà ñóïóòí³ ¿ì ôóíêö³îíàëüí³ ïîðó-
øåííÿ ç'ÿâëÿþòüñÿ çàäîâãî äî êë³í³÷íèõ ïðîÿâ³â
ñóäèííèõ óñêëàäíåíü. Ñàìå öå äàëî ï³äñòàâè ââà-
æàòè, ùî ïåðâèííèìè â ÷èñåëüíèõ óñêëàäíåííÿõ
ÖÄ º àíã³îïàò³¿. Òîìó â îñíîâ³ óñï³øíî¿ áîðîòüáè
ç óñêëàäíåííÿìè ÖÄ º, ó ïåðøó ÷åðãó, äîñêî-
íàëüíå çíàííÿ ïàòîãåíåçó ìàêðî- òà ì³êðîàí-
ã³îïàò³é, ùî çá³ëüøóº øàíñè íà ñâîº÷àñíó ä³àã-
íîñòèêó, åôåêòèâí³ñòü ïðîô³ëàêòèêè ³ ë³êóâàííÿ
ðàíí³õ ñòàä³é ñóäèííèõ ðîçëàä³â.

Ïàòîãåíåç àíã³îïàò³é ìóëüòèôàêòîðíèé, ¿õ ðîç-
âèòîê º ðåçóëüòàòîì âçàºìîä³¿ äåê³ëüêîõ ôàêòîð³â
ðèçèêó: ÿê ã³ïåðãë³êåì³ÿ, ³íñóë³íîðåçèñòåíòí³ñòü òà
ã³ïåð³íñóë³íåì³ÿ, ã³ïåð- ³ äèñë³ï³äåì³ÿ, ã³ïåðòåíç³ÿ,
ï³äâèùåíà àãðåãàö³ÿ òðîìáîöèò³â, ï³äâèùåíå
çãîðòàííÿ êðîâ³, çíèæåííÿ àêòèâíîñò³ ô³áðèíîë³çó,
ïîðóøåííÿ ôóíêö³¿ åíäîòåë³þ ñóäèí [3, 4-6]. Ïå-
ðåâàæàííÿ òèõ ÷è ³íøèõ ÷èííèê³â çàëåæèòü â³ä
òèïó ä³àáåòó, îäíàê óñ³ äîñë³äíèêè äàíî¿ ïðîáëåìè
îäíîñòàéí³ â òîìó, ùî ïðîâ³äíèì ìåòàáîë³÷íèì
ôàêòîðîì, ÿêèé âèçíà÷àº ðîçâèòîê ïàòîëîã³¿ ñóäè-
ííîãî ðóñëà, º ã³ïåðãë³êåì³ÿ. Ñàìå õðîí³÷íà
ã³ïåðãë³êåì³ÿ ³í³ö³þº ÷èñëåíí³ ìåõàí³çìè, âêëþ-
÷àþ÷è äîäàòêîâó åêñïðåñ³þ ð³çíèõ ãåí³â, â³äïî-
â³äàëüíèõ çà ñèíòåç á³ëê³â ³ ôåðìåíò³â, ÿê³ º ïðÿ-
ìèìè ó÷àñíèêàìè ôîðìóâàííÿ ï³çí³õ ñóäèííèõ
óñêëàäíåíü ä³àáåòó [7-9].

Ñüîãîäí³ ïîñòóëþþòüñÿ ï'ÿòü îñíîâíèõ ìåõà-
í³çì³â ã³ïåðãë³êåì³÷íîãî ïîøêîäæåííÿ òêàíèí:
çá³ëüøåííÿ ïîë³îëîâîãî øëÿõó îáì³íó ãëþêîçè òà
³íøèõ öóêð³â; çðîñòàííÿ âíóòð³øíüîêë³òèííîãî óò-
âîðåííÿ ê³íöåâèõ ïðîäóêò³â ãë³êîçèëþâàííÿ
(ÊÏÃ); ï³äâèùåííÿ åêñïðåñ³¿ ðåöåïòîð³â ÊÏÃ ³
ë³ãàíä³â, ùî ¿õ àêòèâóþòü; àêòèâàö³ÿ ³çîôîðì
ïðîòå¿íê³íàçè Ñ (ÏÊÑ); ã³ïåðàêòèâí³ñòü ãåêñîçàì³-
íîâîãî øëÿõó [1, 2, 4]. Ïðîòå ÷èñëåíí³ äîñë³ä-
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æåííÿ ñâ³ä÷àòü, ùî âñ³ ï'ÿòü ìåõàí³çì³â àêòè-
âóþòüñÿ îäíèì ÷èííèêîì: ï³äâèùåíîþ ì³òîõîíä-
ð³àëüíîþ ïðîäóêö³ºþ àêòèâíèõ ôîðì êèñíþ [3, 8,
10]. Îñòàííÿ çà óìîâ ÖÄ â ì³êðîñóäèíàõ º íàñ-
ë³äêîì âíóòð³øíüîêë³òèííî¿ ã³ïåðãë³êåì³¿, à â
ìàêðîñóäèíàõ ³ â ñåðö³, ïåðåâàæíî, íàñë³äêîì
ï³äâèùåíîãî îêèñëåííÿ æèðíèõ êèñëîò.

Ïîë³îëîâèé øëÿõ ïîòðåáóº àêòèâíîñò³ ôåð-
ìåíò³â ñ³ìåéñòâà àëüäîçîêåòîðåäóêòàç, ÿê³ ìî-
æóòü âèêîðèñòîâóâàòè â ÿêîñò³ ñóáñòðàòó øèðî-
êèé ñïåêòð êàðáîí³ëüíèõ ñïîëóê ³ ðåäóêóþòü ¿õ çà
ó÷àñò³ àäåí³íäèíóêëåîòèäôîñôàòó (NADPH) ó
â³äïîâ³äí³ öóêðîâ³ ñïèðòè (ïîë³îëè) [6, 6, 11]. Ãëþ-
êîçà ï³ä ä³ºþ àëüäîçîðåäóêòàçè ïåðåòâîðþºòüñÿ
íà ñîðá³òîë, ÿêèé ïîò³ì îêèñëþºòüñÿ äî ôðóêòîçè
ï³ä ä³ºþ ôåðìåíòó ñîðá³òîëäåã³äðîãåíàçè ç NAD
+ â ÿêîñò³ êîôàêòîðà. Íàêîïè÷åííÿ ñîðá³òîëó â
ñóäèíí³é ñò³íö³ âåäå äî ¿¿ ã³ïåðîñìîëÿðíîñò³ ³ íàá-
ðÿêó â ðåçóëüòàò³ íàêîïè÷åííÿ âîäè òà ³îí³â íàò-
ð³þ ç âòðàòîþ ³îí³â êàë³þ [12, 13].

Àëüäîçîðåäóêòàçè çíàõîäÿòüñÿ â áàãàòüîõ
òêàíèíàõ, ó òîìó ÷èñë³ - ó êë³òèíàõ ñóäèí [6, 7]. Ó
áàãàòüîõ ³ç öèõ òêàíèí ïîãëèíàííÿ ãëþêîçè
îïîñåðåäêîâàíå ³íñóë³í-íåçàëåæíèìè òðàíñïîð-
òåðàìè (GLUTs), òîìó â íèõ âíóòð³øíüîêë³òèííà
êîíöåíòðàö³ÿ ãëþêîçè çá³ëüøóºòüñÿ ïàðàëåëüíî
çðîñòàííþ ã³ïåðãë³êåì³¿. Ïîøêîäæåííÿ òêàíèí ïðè
çðîñòàíí³ ïèòîìî¿ âàãè ïîë³îëîâîãî øëÿõó, îïî-
ñåðåäêîâàíîãî ã³ïåðãë³êåì³ºþ, ïîÿñíþºòüñÿ ïîñè-
ëåííÿì îêèñíîãî ñòðåñó ÷åðåç óòèë³çàö³þ
NADPH [14, 15]. Îñê³ëüêè NADPH º êîôàêòî-
ðîì, íåîáõ³äíèì äëÿ â³äíîâëåííÿ îêèñíåíîãî ãëó-
òàò³îíó - âàæëèâîãî ñêàâåíäæåðà àêòèâíèõ ôîðì
êèñíþ - öå ìîæå ñïðè÷èíèòè àáî ïîñèëèòè âíóò-
ð³øíüîêë³òèííèé îêñèäàòèâíèé ñòðåñ [16, 17].
Ä³éñíî, íàäëèøêîâà åêñïðåñ³ÿ àëüäîçîðåäóêòàçè
ïîñèëþº àòåðîñêëåðîç ó ìèøåé ³ç ÖÄ ³ çíèæóº
åêñïðåñ³þ ãåí³â, ùî ðåãóëþþòü ðåãåíåðàö³þ ãëó-
òàò³îíó [18, 19]. Â³äíîâëåííÿ ãëóòàò³îíó ïðèãí³-
÷óºòüñÿ òàêîæ ó òðàíñãåííèõ ìèøåé ³ç íàäëèø-
êîâîþ åêñïðåñ³ºþ àëüäîçîðåäóêòàçè ³ â ìèøåé ³ç
ÖÄ [20]. Âñòàíîâëåíî, ùî â ùóð³â ³ç ÖÄ çìåí-
øåííÿ ãëóòàò³îíóâàííÿ êë³òèííèõ á³ëê³â ïîâ'ÿçàíå
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ç³ çíèæåííÿì âì³ñòó NO, ùî, ó ñâîþ ÷åðãó, çíè-
æóº âì³ñò S-í³òðîçîãëóòàò³îíó. Â³äíîâëåííÿ ð³âí³â
NO â ä³àáåòè÷íèõ òâàðèí çá³ëüøóº ãëóòàò³îíóâà-
ííÿ êë³òèííèõ á³ëê³â, ãàëüìóº àêòèâí³ñòü àëüäî-
çîðåäóêòàçè ³ çàïîá³ãàº íàêîïè÷åííþ ñîðá³òîëó
[20-22].

²íøèé ïîòóæíèé ìåõàí³çì ïîøêîäæåííÿ ì³ê-
ðîñóäèí - ï³äâèùåííÿ âíóòð³øíüîêë³òèííîãî ð³âíÿ
ÊÏÃ, ÿê³ ôîðìóþòüñÿ çà ðàõóíîê íåôåðìåí-
òàòèâíî¿ ðåàêö³¿ ãëþêîçè òà ³íøèõ ñïîëóê, îòðè-
ìàíèõ ÿê ³ç ãëþêîçè, òàê ³ øëÿõîì ï³äâèùåííÿ
îêèñíåííÿ æèðíèõ êèñëîò â àðòåð³àëüíèõ åíäîòå-
ë³àëüíèõ êë³òèíàõ ³, ìîæëèâî, ñåðö³ (íàïðèêëàä,
äèêàðáîí³ë³â, òàêèõ ÿê 3-äåîêñèãëþêîçîí, ìåòèë-
ãë³îêñàëü ³ ãë³îêñàëü) ³ç á³ëêàìè [23, 24]. Ïðè ÖÄ
ï³äâèùåíèé óì³ñò ÊÏÃ âèÿâëåíî â ïîçàêë³òèí-
íîìó ìàòðèêñ³ [25, 26]. Âíóòð³øíüîêë³òèííà ïðî-
äóêö³ÿ ïðåêóðñîð³â ÊÏÃ ìîæå ïðèçâåñòè äî ïîø-
êîäæåííÿ êë³òèí òðüîìà çàãàëüíèìè ìåõàí³ç-
ìàìè. Ïî-ïåðøå, ìîäèô³êàö³ÿ âíóòð³øíüîêë³-
òèííèõ á³ëê³â ï³ä âïëèâîì ÊÏÃ ïðèçâîäèòü äî
âòðàòè àáî çì³íè ¿õ ôóíêö³¿. Ïî-äðóãå, ìîäèô³-
êîâàí³ ïðåêóðñîðàìè ÊÏÃ êîìïîíåíòè ïîçàêë³-
òèííîãî ìàòðèêñó âòðà÷àþòü çäàòí³ñòü äî íîð-
ìàëüíî¿ âçàºìîä³¿ ç ³íøèìè êîìïîíåíòàìè ìàò-
ðèêñó ³ ç ðåöåïòîðàìè ìàòðèêñó (³íòåãðèíàìè),
ÿê³ åêñïðåñóþòüñÿ íà ïîâåðõí³ êë³òèí. Íàðåøò³,
á³ëêè ïëàçìè, ìîäèô³êîâàí³ ïðåêóðñîðàìè ÊÏÃ,
çâ'ÿçóþòüñÿ ç ðåöåïòîðàìè íà ìàêðîôàãàõ, åí-
äîòåë³àëüíèõ ³ ãëàäêîì'ÿçîâèõ êë³òèíàõ ñóäèí. Öå
çâ'ÿçóâàííÿ ³íäóêóº ïðîäóêö³þ ÀÔÊ, ÿê³, ó ñâîþ
÷åðãó, àêòèâóþòü ïëåéîòðîïíèé ôàêòîð òðàíñê-
ðèïö³¿ NFkB, óíàñë³äîê ÷îãî âèíèêàþòü ìíîæèíí³
ïàòîëîã³÷í³ çì³íè åêñïðåñ³¿ ãåí³â [23, 26, 27]. Êð³ì
òîãî, çá³ëüøåííÿ â åíäîòåë³àëüíèõ êë³òèíàõ ìå-
òèëãë³îêñàëþ ÷åðåç íèçêó ïåðåòâîðåíü ïðèçâî-
äèòü äî çðîñòàííÿ åêñïðåñ³¿ àíã³îïîåòèíó-2 (Ang-
2). Çá³ëüøåííÿ åêñïðåñ³¿ Ang-2, ³íäóêîâàíå âèñî-
êèì âì³ñòîì ãëþêîçè â êë³òèíàõ åíäîòåë³þ, ï³äâè-
ùóº åêñïðåñ³þ âíóòð³øíüîêë³òèííèõ ìîëåêóë àä-
ãåç³¿ 1 ³ ìîëåêóëè àäãåç³¿ ñóäèííèõ êë³òèí. Ó êë³-
òèíàõ ìèøåé ³ç ÖÄ ï³äâèùåíà åêñïðåñ³ÿ Ang-2
ñåíñèá³ë³çóº åíäîòåë³àëüí³ êë³òèíè ì³êðîñóäèí äî
ïðîçàïàëüíèõ åôåêò³â ôàêòîðà TNFα [1, 28]. Íå-
äàâíî âñòàíîâëåíî ùå îäèí çâ'ÿçîê ì³æ ã³ïåðã-
ë³êåì³ºþ òà ïîðóøåííÿì ôóíêö³¿ êë³òèí, ÿêèé
ðåàë³çóºòüñÿ ÷åðåç êîâàëåíòíó ìîäèô³êàö³þ
ìåòèëãë³îêñàëåì ïðîòåàñîìè 20S, à òàêîæ ÷åðåç
çíèæåííÿ ðåöåïòîð³â ïîë³óá³êâ³òèíó 19S-S5a [29].

Ïîñåðåäíèêîì ïåðåäà÷³ ñèãíàëó ÊÏÃ ÷åðåç
ãåíåðàö³þ ÀÔÊ, àêòèâàö³þ NFêB ³ ð21 ras º ñïå-
öèô³÷íèé ðåöåïòîð (ÐÊÏÃ) [30, 31]. Â åíäîòå-
ë³àëüíèõ êë³òèíàõ âçàºìîä³ÿ ÊÏÃ ç ¿õ ðåöåï-
òîðàìè çì³íþº åêñïðåñ³þ äåê³ëüêîõ ãåí³â, ó òîìó
÷èñë³ òðîìáîìîäóë³íó, òêàíèííîãî ôàêòîðà ³

ñóäèííèõ ìîëåêóë êë³òèííî¿ àäãåç³¿-1 (VCAM-1)
[32, 33]. Ö³ åôåêòè ñïðè÷èíÿþòü ïðîêîàãóëÿíòí³
çì³íè íà ïîâåðõí³ åíäîòåë³àëüíèõ êë³òèí ³ çá³ëü-
øåííÿ àäãåç³¿ çàïàëüíèõ êë³òèí äî åíäîòåë³þ.
Êð³ì òîãî, ÐÊÏÃ º ïîñåðåäíèêàìè çá³ëüøåííÿ
ïðîíèêíîñò³ ñóäèí ïðè ÖÄ, éìîâ³ðíî, ÷åðåç
³íäóêö³þ ôàêòîðà ðîñòó åíäîòåë³þ ñóäèí (VEGF).

Ùå îäèí, òðåò³é çàãàëüíèé øëÿõ ³íäóêîâàíîãî
ä³àáåòîì ïîñèëåííÿ ïðîäóêö³¿ ÀÔÊ, îïîñåðåä-
êîâàíèé òðèâàëîþ íàäì³ðíîþ àêòèâàö³ºþ äåê³ëü-
êîõ ³çîôîðì ïðîòå¿íê³íàçè Ñ (ÏKC) - ôåðìåíòà,
ÿêèé ôîñôîðèëóº ð³çí³ á³ëêè-ì³øåí³ [34]. Ä³ÿëü-
í³ñòü êëàñè÷íèõ ³çîôîðì ÏÊÑ çàëåæèòü â³ä ³îí³â
Ñà2+ ³ ôîñôàòèäèëñåðèíó, ³ çíà÷íî ïîñèëþºòüñÿ
ä³àöèëãë³öåðîëîì (ÄÀÃ).

Çà óìîâ ÖÄ àêòèâàö³ÿ ÏÊÑ â³äáóâàºòüñÿ çà
ðàõóíîê ï³äâèùåííÿ âíóòð³øíüîêë³òèííîãî ð³âíÿ
ïîïåðåäíèêà ÄÀÃ òð³îçîôîñôàòó ï³ä âïëèâîì
íàäì³ðíî¿ ïðîäóêö³¿ ÀÔÊ [35]. Êð³ì òîãî, ï³ä-
âèùåííÿ àêòèâíîñò³ ³çîôîðì ÏÊÑ ìîæå òàêîæ
áóòè ðåçóëüòàòîì âçàºìîä³¿ ÊÏÃ ³ ¿õ ðåöåïòîð³â
[36]. Ã³ïåðãë³êåì³ÿ â ïåðøó ÷åðãó àêòèâóº β ³ δ
³çîôîðìè ÏÊÑ â êóëüòèâîâàíèõ êë³òèíàõ ñóäèí
[37-39], ïîñò³éíî àêòèâóº ïðîòå¿íê³íàçè Ñ ³ p38α
ì³òîãåí-àêòèâîâàíó ïðîòå¿íê³íàçó (ÌÀÏÊ), ÷åðåç
ÿêó çðîñòàº åêñïðåñ³ÿ ôîñôàòàçè á³ëêà òèðîçèíó ³,
â ê³íöåâîìó ðåçóëüòàò³ - ïîñèëåííÿ àïîïòîçó [40].
Öåé øëÿõ, àêòèâîâàíèé çá³ëüøåííÿì îêèñíåííÿ
æèðíèõ êèñëîò â ³íñóë³í-ðåçèñòåíòíèõ àðòåð³àëü-
íèõ åíäîòåë³àëüíèõ êë³òèíàõ ³ ñåðö³, ìîæå â³ä³ã-
ðàâàòè òàêîæ âàæëèâó ðîëü ó ðîçâèòêó ä³àáåòè÷-
íîãî àòåðîñêëåðîçó òà êàðä³îì³îïàò³¿ [41]. Ã³-
ïåðàêòèâí³ñòü ÏÊÑ çàä³ÿíà â çíèæåíí³ ïðîäóêö³¿
NO ãëàäêîì'ÿçîâèìè êë³òèíàìè [42] òà ³íã³áóº ³í-
ñóë³í-ñòèìóëüîâàíó åêñïðåñ³þ åíäîòåë³àëüíî¿ NO-
ñèíòàçè (eNOS) â êóëüòóð³ åíäîòåë³àëüíèõ êë³òèí
[43]. Àêòèâàö³ÿ ÏÊC ã³ïåðãë³êåì³ºþ òàêîæ ³íäó-
êóº åêñïðåñ³þ ôàêòîðà ï³äâèùåííÿ ïðîíèêíîñò³
VEGF â ñóäèííèõ ãëàäêîì'ÿçîâèõ êë³òèíàõ [44].
Êð³ì òîãî, ã³ïåðãë³êåì³÷íà àêòèâàö³ÿ ÏÊC îïîñå-
ðåäêîâóº ïðèòàìàíí³ ÖÄ ïîðóøåííÿ ô³áðèíîë³çó
÷åðåç ï³äâèùåííÿ åêñïðåñ³¿ ³íã³á³òîð³â ô³áðè-
íîë³òè÷íî¿ àêòèâíîñò³, ³íã³á³òîðà àêòèâàòîðà ïëàç-
ì³íîãåíó-1 (PAI-1) [1, 3]. Ó êóëüòóð³ åíäî-
òåë³àëüíèõ ³ ãëàäêîì'ÿçîâèõ êë³òèí ñóäèííî¿ ñò³íêè
ÏÊÑ àêòèâóº NFêB [31].

Ã³ïåðãë³êåì³ÿ ³ íàäì³ðíå îêèñíåííÿ æèðíèõ
êèñëîò çà ðàõóíîê ³íñóë³íîðåçèñòåíòíîñò³ ìîæóòü
âïëèâàòè íà ðîçâèòîê óñêëàäíåíü ÖÄ ³ ÷åðåç
çá³ëüøåííÿ îáì³íó ôðóêòîçî-6-ôîñôàòó ïî ãåê-
ñîçàì³íîâîìó øëÿõó, ùî á³ëüø ñóòòºâî äëÿ ÖÄ
òèïó 2 [13, 45]. Ïðè öüîìó ôðóêòîçî-6-ôîñôàò íå
ï³ääàºòüñÿ ãë³êîë³çó ³ ñòàº ñóáñòðàòîì äëÿ ôåð-
ìåíòó, ÿêèé ë³ì³òóº øâèäê³ñòü öüîãî ïðîöåñó -
ãëóòàì³í-ôðóêòîçî-6-ôîñôàò àì³íîòðàíñôåðàçè

Íàóêîâ³ îãëÿäè
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(ÃÔAT). ×åðåç ñïåöèô³÷í³ O-GlcNAc òðàíñ-
ôåðàçè â³äáóâàºòüñÿ ïîñòòðàíñëÿö³éíà ìîäèô³êà-
ö³ÿ ñåðèíîâèõ ³ òðåîí³íîâèõ çàëèøê³â öèòîïëàçìà-
òè÷íèõ ³ ÿäåðíèõ á³ëê³â [46]. Ïðèãí³÷åííÿ ÃÔÀÒ
áëîêóº âèêëèêàíå ã³ïåðãë³êåì³ºþ çá³ëüøåííÿ
òðàíñêðèïö³¿ TGF-α [1, 47].

Îñîáëèâå çíà÷åííÿ äëÿ ä³àáåòè÷íèõ ñóäèííèõ
óñêëàäíåíü º ³íã³áóâàííÿ àêòèâíîñò³ eNOS àðòå-
ð³àëüíèõ åíäîòåë³àëüíèõ êë³òèí ÷åðåç ôàêòîðè, ùî
óòâîðþþòüñÿ âíàñë³äîê ïîñèëåííÿ ãåêñîçà-
ì³íîâîãî øëÿõó [46, 48].

×èñëåííèìè äîñë³äæåííÿìè ïîêàçàíî, ùî ïå-
ðåë³÷åí³ ïàòîãåíåòè÷í³ ÷èííèêè îïîñåðåäêîâóþòü
ñâ³é âïëèâ ÷åðåç îäèí ñïðè÷èíåíèé ã³ïåðãë³êåì³ºþ
ïðîöåñ, à ñàìå - ÷åðåç íàäì³ðíó ïðîäóêö³¿ ñó-
ïåðîêñèä-àí³îíó â ì³òîõîíäð³àëüíèõ åëåêòðîíò-
ðàíñïîðòíèõ ëàíöþãàõ, ÿêèé ïîò³ì ïåðåòâî-
ðþþòüñÿ íà ³íø³, á³ëüø àêòèâí³ ôîðìè ÀÔÊ, ùî
ïðèçâîäÿòü äî ïîøêîäæåííÿ êë³òèí ð³çíèìè øëÿ-
õàìè [10, 17, 24, 33].

Ïîðÿä ç ÀÔÊ âàæëèâà ðîëü ó âèíèêíåíí³ îê-
ñèäàòèâíîãî ñòðåñó çà óìîâ ä³àáåòó íàëåæèòü
àêòèâíèì ôîðìàì í³òðîãåíó [49, 50]. Ñóïåðîêñèä,
ïîðÿä ç ³í³ö³àö³ºþ íèçêè ïîøêîäæóâàëüíèõ åôåê-
ò³â, îïèñàíèõ âèùå, ïðè âçàºìîä³¿ ç ìîíîîêñèäîì
í³òðîãåíó óòâîðþº ïåðîêñèí³òðèò. Îñòàíí³é ñïðè-
÷èíÿº óøêîäæåííÿ êë³òèí ÷åðåç âèñíàæåííÿ
êîôàêòîðà åíäîòåë³àëüíî¿ ³çîôîðìè NOS (eNOS),
òåòðàã³äðîá³îïòåðèíó (BH4) [1, 51]. Îñíîâíèìè
øëÿõàìè ïîøêîäæåííÿ êë³òèí ïåðîêñèí³òðèòîì º
ïîëîìêè ÄÍÊ, àêòèâàö³ÿ ÿäåðíîãî ôåðìåíòó
ïîë³ìåðàçè ïîë³(ÀÄÔ-ðèáîçè) (ÏAPÏ) ³ ãàëü-
ìóâàííÿ àêòèâíîñò³ ÃÔÄÃ. Àêòèâàö³ÿ ÏÀÐÏ ìî-
æå òàêîæ ïîçèòèâíî ðåãóëþâàòè ð³çí³ ïðîçàïàëüí³
øëÿõè, ùî ïðèçâîäèòü äî ïàòîëîã³÷íèõ çì³í â
åêñïðåñ³¿ ìîëåêóë àäãåç³¿, àíã³îãåíåçó òà ³íøèõ
ïðîöåñ³â [52]. Êð³ì òîãî, ïåðîêñèí³òðèò àêòèâóº
"êëàñè÷í³" øëÿõè ä³àáåòè÷íèõ óñêëàäíåíü, îõà-
ðàêòåðèçîâàí³ âèùå, ó òîìó ÷èñë³: à) ïîë³îëîâèé
øëÿõ; á) óòâîðåííÿ ÊÏÃ; â) àêòèâàö³þ ÏÊÑ; ã)
ãåêñîçàì³íîâèé øëÿõ [49-51].

Íà åêñïåðèìåíòàëüíèõ ìîäåëÿõ ä³àáåòó ïîêà-
çàíî çíèæåííÿ á³îäîñòóïíîñò³ NO ³ ïîðóøåííÿ
åíäîòåë³é-çàëåæíî¿ ðåëàêñàö³¿ ñóäèí [53]. Ö³ åôåê-
òè ñêàñîâóþòüñÿ ñóïåðîêñèääèñìóòàçîþ [54, 55].
Äîñë³äæåííÿ ñòàíó ñóäèí ó ùóð³â ç³ ñòðåïòî-
çîòîöèí-³íäóêîâàíèì ÖÄ ïîêàçàëî, ùî øëÿõîì
ïðîâåäåííÿì àíòèîêñèäàíòíî¿ òåðàï³¿ ìîæíà
çàïîá³ãòè çðîñòàííþ ôàêòîðó ðîñòó åíäîòåë³þ
(VEGF) ³ ïðîäóêò³â ïåðåêèñíîãî îêèñíåííÿ ë³ï³ä³â
[44, 50, 51]. Ö³ ðåçóëüòàòè âêàçóþòü íà âàæëèâó
ðîëü NO ïðè öóêðîâîìó ä³àáåò³ â ìåõàí³çìàõ âè-
íèêíåííÿ ñóäèííî¿ äèñôóíêö³¿ ï³ä âïëèâîì O2-.
Êð³ì òîãî, ó òâàðèí ³ç ÖÄ âèÿâëåíî çá³ëüøåííÿ
ìÐÍÊ eNOS [56].

Âàæëèâà ðîëü ó ïàòîô³ç³îëîã³¿ ÖÄ íàëåæèòü
iNOS. Âñòàíîâëåíî, ùî ïðè ïðîãðåñóâàíí³ ÖÄ â
ùóð³â çíèæåííÿ åêñïðåñ³¿ eNOS ñóïðîâîäæóºòüñÿ
ï³äâèùåííÿì åêñïðåñ³¿ ³NOS ³ í³òðîòèðîçèíó [57].
Öåé ôàêò äîçâîëÿº äóìàòè, ùî ³íäóêö³ÿ ³NOS ó
ñåðöåâî-ñóäèííèõ òêàíèíàõ çàëåæèòü â³ä òðèâà-
ëîñò³ ä³àáåòó ³ â³ä³ãðàº âàæëèâó ðîëü ó ïðèãí³÷åíí³
â³äïîâ³ä³ íà âàçîàêòèâí³ àãåíòè.

Ó ðîçâèòêó ñóäèííèõ óñêëàäíåíü ïðè ÖÄ âàæ-
ëèâèìè º ïîðóøåííÿ îáì³íó ë³ï³ä³â: çá³ëüøåííÿ
ê³ëüêîñò³ ë³ïîïðîòå¿í³â äóæå íèçüêî¿ ù³ëüíîñò³
(ËÏÄÍÙ), ùî ì³ñòÿòü ï³äâèùåíó ê³ëüê³ñòü òðèã-
ë³öåðèä³â, ã³ïåðòðèãë³öåðèäåì³ÿ, ï³äâèùåííÿ ð³âíÿ
íååñòåðèô³êîâàíèõ æèðíèõ êèñëîò (ÍÅÆÊ), ï³ä-
âèùåííÿ ð³âíÿ îêèñëåíèõ, ãë³êîçèëüîâàíèõ ³ "ìà-
ëèõ" ë³ïîïðîòå¿í³â [23, 24, 58]. Çíèæóºòüñÿ òðè-
âàë³ñòü æèòòÿ ËÏÂÙ, ÿê³ ì³ñòÿòü á³ëüøå òðèã-
ë³öåðèä³â, ìåíøó, í³æ ó íîðì³, ê³ëüê³ñòü àïî-ÀI ³
õîëåñòåðèíó. Ïîðóøóºòüñÿ ê³íåòèêà ËÏÍÙ,
çðîñòàº â íèõ ð³âåíü õîëåñòåðèíó, ê³ëüê³ñòü
ËÏÍÙ. Ë³ïîïðîòå¿äè íàêîïè÷óþòüñÿ â ñóäèíí³é
ñò³íö³, ìîäèô³êóþòüñÿ ³ çàïóñêàþòü ðÿä ïðîöåñ³â,
ùî ïðèçâîäÿòü äî ïîøêîäæåííÿ åíäîòåë³þ ñóäèí
[59, 60].

Ðÿäîì àâòîð³â ïîñòóëþºòüñÿ ³ìóíîêîìïëåêñíà
ïðèðîäà óðàæåííÿ ñóäèí ïðè ÖÄ. Çà äàíèìè äåÿ-
êèõ äîñë³äíèê³â, ó õâîðèõ íà ÖÄ ìîæóòü óòâî-
ðþâàòèñÿ äâà îñíîâíèõ òèïè ³ìóííèõ êîìïëåêñ³â.
1-é òèï - êîìïëåêñè ³íñóë³í-àíòè³íñóë³íîâ³ àíòè-
ò³ëà. Âîíè âèÿâëåí³ ó âñ³õ õâîðèõ, ÿê³ îäåðæóâàëè
³íñóë³í, ³ º îñíîâíèìè ³ìóíîêîìïëåêñàìè, ùî ³íäó-
êóþòü àíã³îïàò³¿ [61, 62]. 2-é òèï ³ìóíîêîìïëåêñ³â
ñêëàäàºòüñÿ ç ËÏÄÍÙ, àñîö³éîâàíèõ ç ³íñóë³íîì,
³ ñïåöèô³÷íèõ àíòèò³ë [63]. ²ìóíîêîìïëåêñè ïðî-
íèêàþòü ó ñóäèííó ñò³íêó, â ì³ñöÿõ ¿õ ïðîíèê-
íåííÿ âèíèêàº çàïàëüíà ðåàêö³ÿ çà ó÷àñò³ êîìïî-
íåíò³â ãóìîðàëüíîãî ³ êë³òèííîãî ³ìóí³òåòó [23,
64].

Âàæëèâó ðîëü ó ïàòîãåíåç³ ä³àáåòè÷íèõ àíã³î-
ïàò³é â³ä³ãðàþòü ãåìîðåîëîã³÷í³ ïîðóøåííÿ. Ó
õâîðèõ íà ÖÄ ç àíã³îïàò³ÿìè âñòàíîâëåíî äåÿê³
îñîáëèâîñò³ ãåìîäèíàì³êè: íàÿâí³ñòü âèñîêî¿ â'ÿç-
êîñò³ êðîâ³, ã³ïåðàãðåãàö³ÿ òðîìáîöèò³â, ñèíäðîì
ã³ïåðêîàãóëÿö³¿ ³ ïîðóøåííÿ ô³áðèíîë³çó [65, 66].

Ðîçâèòîê ì³êðîàíã³îïàò³é òà ï³äâèùåíèé óì³ñò
ãëþêîçè â çì³øàí³é ñëèí³ ïðè ÖÄ ïîðóøóþòü ãî-
ìåîñòàç ó ïîðîæíèí³ ðîòà, ùî ïðèçâîäèòü äî çì³í
ìîðôîëîã³÷íî¿ ñòðóêòóðè ñëèçîâî¿ âíàñë³äîê çíè-
æåííÿ ¿¿ ðåïàðàòèâíèõ ìîæëèâîñòåé [67-69]. Àí-
ã³îïàò³¿, ïîðó÷ ³ç ã³ïåðãë³êåì³ºþ òà, îñîáëèâî, íåñ-
òàá³ëüí³ñòþ âì³ñòó ãëþêîçè â êðîâ³ ïðîòÿãîì äîáè
ñïðè÷èíÿþòü ïîðóøåííÿ ñàë³âàö³¿ [70, 72]. Öå, ó
ñâîþ ÷åðãó, ñòâîðþº ñïðèÿòëèâ³ óìîâè äëÿ ðîç-
âèòêó äèñáàêòåð³îçó â ïîðîæíèí³ ðîòà ç àêòèâà-
ö³ºþ ïàðîäîíòîïàòîãåííî¿ ³ ãðèáêîâî¿ ì³êðîôëîðè
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[73-76], ùî ïîãëèáëþº ïàòîëîã³÷í³ çì³íè ñëèçîâî¿.
Ùå äî ðîçâèòêó âèðàæåíèõ ñòðóêòóðíèõ çì³í

ÖÄ ïîã³ðøóº â ñóäèíàõ ìåõàí³çìè åíäîòåë³àëüíî¿
ìîäóëÿö³¿ ðåàêö³¿ ñîííî¿ àðòåð³¿ - äæåðåëà êðî-
âîñòà÷àííÿ òêàíèí ïîðîæíèíè ðîòà - íà àöåòèë-
õîë³í [77, 78] òà ³íäóêîâàíî¿ ðåëàêñàö³¿ ³çîëüîâàíî¿
àðòåð³¿ ïðèâóøíî¿ çàëîçè [79].
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PATHOGENESIS OF DIABETIC ANGIOPATHY AND
ITS ROLE IN VIOLATION OF MORPOLOGICAL AND

FUNCTIONAL STATE OF ORAL MUCOSA

A.A. Galahdina

Abstract. In the work modern data on mechanisms of
diabetic angiopathy and its role in violation of morphological and
functional state of oral mucosa are overviewed.

Key words: diabetes mellitus, angiopathy, oral mucosa.

Higher State Educational Establishment of Ukraine
"Bukovinian State Medical University", Chernivtsi

Clin. and experim. pathol.- 2015.- Vol.14, ¹3 (53).-P.190-195.

Íàä³éøëà äî ðåäàêö³¿ 15.08.2015

Ðåöåíçåíò – äîö. Í.Á. Êóçíÿê

©  À.À. Ãàëàãäèíà, 2015

___________

Íàóêîâ³ îãëÿäè



 
 
    
   HistoryItem_V1
   AddMaskingTape
        
     Range: all pages
     Mask co-ordinates: Horizontal, vertical offset -20.95, 821.05 Width 38.68 Height 24.17 points
     Origin: bottom left
      

        
     1
     0
     BL
    
            
                
         Both
         6
         AllDoc
         121
              

       CurrentAVDoc
          

     -20.9493 821.0507 38.6757 24.1723 
      

        
     QITE_QuiteImposingPlus2
     Quite Imposing Plus 2.1c
     Quite Imposing Plus 2
     1
      

        
     0
     226
     225
     226
      

   1
  

 HistoryList_V1
 qi2base





