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Ендокринологу від інших спеціалістів

/To Endocrinologist from Other Experts/

УДК 616.12-008.331.1:616.379-008.64-07-085� DOI: 10.22141/2224-0721.13.3.2017.104120 

Шоріков Є.І., Шорікова Д.В.
Вищий державний навчальний заклад України «Буковинський державний медичний університет», 
м. Чернівці, Україна

Резистентність до інсуліну, її зв’язок з діастолічною 
дисфункцією лівого шлуночка та еластичністю аорти 

у хворих з артеріальною гіпертензією
For cite: Mezhdunarodnyi Endokrinologicheskii Zhurnal. 2017;13:202-7. doi: 10.22141/2224-0721.13.3.2017.104120

Резюме. Актуальність. На сьогодні відсутні загальноприйнятні порогові значення інсулінорезистентно-
сті (ІР) при артеріальній гіпертензії (АГ), тому актуальним є встановлення її ступеня у кожному із окремих 
досліджень. Також є важливим вивчення взаємозв’язку із синдромом ІР ступеня уражень органів-міше-
ней. Мета дослідження — встановити ступінь ІР у хворих на АГ, визначити взаємозв’язки між параме-
трами даної моделі ІР, порушеннями діастолічної функції лівого шлуночка (ЛШ) та жорсткістю аорти. 
Матеріали та методи. Обстежено 229 осіб з АГ та цукровим діабетом (ЦД) типу 2, 108 хворих на ізо-
льовану АГ. Використовувались клінічні, інструментальні (ультразвукове дослідження серця та судин), 
біохімічні (модель HOMA-2, показники HOMA-IR, %S), статистичні методи. Результати. Перебіг ізольо-
ваної АГ та АГ з ЦД типу 2 супроводжується розвитком ІР за моделлю HOMA-2. У хворих на коморбідну 
патологію чутливість периферичних тканин до інсуліну залежить від тяжкості перебігу АГ. Стан ІР за мо-
деллю HOMA-IR у хворих на ізольовану АГ встановлено у 26,6 % випадків. Рівень інсуліну плазми істотно 
зростає, а  чутливість тканин до інсуліну знижується при діастолічній дисфункції ІІІ типу. Коефіцієнти 
розтягнення аорти обернено корелюють з параметрами моделі НОМА-2, що вивчалися, — рівнем глю-
кози (р < 0,001), інсуліну (p < 0,05), НОМА-IR (p < 0,05) та прямо корелюють із ступенем чутливості пери-
феричних тканин до інсуліну %S (p < 0,01). Висновки. Межу ІР за HOMA-IR у хворих на АГ встановлено 
на рівні 1,87; визначено взаємозв’язок між параметрами ІР, діастолічною дисфункцією ЛШ та аорталь-
ною жорсткістю.
Ключові слова: інсулінорезистентність; цукровий діабет типу 2; артеріальна гіпертензія; діастолічна дис-
функція; еластичність аорти
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Вступ
Артеріальна гіпертензія (АГ) та цукровий діабет 

(ЦД) на сьогодні залишаються надзвичайно поши-
реними захворюваннями в  світі. Слід зазначити, 
що ймовірність розвитку ЦД типу 2 на тлі АГ збіль-
шується залежно від віку, етнічної приналежності 
пацієнта, наявності ожиріння та інших компонен-
тів метаболічного синдрому [13]. Окрім того, ЦД та 
АГ — дві взаємозв’язані патології, коморбідність 
яких має потужну ушкоджуючу дію, зі швидким 
розвитком ускладнень, спрямованим відразу на де-
кілька органів-мішеней — серце, судини, нирки, го-
ловний мозок [12, 15]. Серед хворих на артеріальну 
гіпертензію ЦД трапляється у 2–2,5 раза частіше, ніж 
серед осіб без підвищеного артеріального тиску [3]. 

Синдром інсулінорезистентності (ІР) — комплекс 
метаболічних, гормональних і клінічних порушень, 
які є чинниками ризику розвитку серцево-судинних 
захворювань [11] з  більш високою частотою 
(у 4,2 раза вище, ніж у популяції) у пацієнтів про-
гностично несприятливих наслідків. На  сьогодні 
методика оцінки вмісту інсуліну плазми крові міс-
тить певні недоліки, оскільки для вивчення рівня 
базальної гіперінсулінемії відсутні загальноприйня-
ті нормативні та порогові значення при поєднаному 
перебігу АГ та ЦД типу 2, а самі тести визначення 
базального інсуліну мають досить низьку відтворю-
ваність [2, 8]. 

Тому актуальним є  встановлення граничної 
межі ІР у  хворих як  із коморбідною патологією, 
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Таблиця 1. Величина індексу інсулінорезистентності (HOMA-IR) 
у хворих на АГ із супутнім ЦД типу 2

Діагноз обстежених хворих Кількість хворих HOMA-IR

АГ + ЦД типу 2 164 4,63 ± 0,68

АГ ізольована 173 1,63 ± 0,42

Практично здорові особи 23 0,96 ± 0,14

Примітки: F = 153,7; р < 0,001.

Таблиця 2. Порівняння значення інсулінорезистентності (за індексом HOMA-IR) 
хворих на АГ залежно від супровідного ЦД типу 2

Попарне порівняння 
HOMA-IR залежно 

від коморбідності за ЦД

LSD-тест; середнє значення HOMA-IR та вірогідність попарних порівнянь

I група 
M = 4,63

II група 
M = 1,63

III група 
M = 0,96

I група: АГ і ЦД типу 2 – р < 0,001 р < 0,001

II група: ізольована АГ р < 0,001 – р < 0,001

III група: практично здорові р < 0,001 р < 0,001 –

Таблиця 3. Ступінь інсулінорезистентності (за величиною HOMA-IR) 
у хворих на АГ залежно від ураження органів-мішеней та супутнього ЦД типу 2

Розподіл груп хворих щодо 
ураження органів-мішеней при АГ 

та супровідного ЦД типу 2

Двоходова таблиця власних значень HOMA-IR

Середнє значення, 
М Кількість хворих Стандартне 

відхилення, s

Супровідний ЦД 2 наявний 4,63 164 0,68

+ АГ II 4,17 60 0,64

+ АГ III 4,89 104 0,74

Супровідний ЦД 2 відсутній 1,63 173 0,42

+ АГ II 1,39 108 0,29

+ АГ III 2,02 65 0,29

Усі групи 3,09 337 1,63

Примітки: F = 92,2; р < 0,001.

так і за наявності ізольованої АГ, а також вивчення 
взаємозв’язку синдрому ІР та  уражень органів-мі-
шеней у цієї категорії пацієнтів.

Мета — встановити межу інсулінорезистентнос-
ті у хворих на артеріальну гіпертензію та цукровий 
діабет типу 2, визначити взаємозв’язок між показ-
никами моделі інсулінорезистентності HOMA-2, 
наявністю діастолічної дисфункції лівого шлуноч-
ка, аортальної жорсткості.

Матеріали та методи
Верифікацію діагнозу АГ  та визначення її сту-

пеня проводили з  використанням критеріїв, ре-
комендованих Європейським товариством кар-
діологів [6]. Верифікацію діагнозу ЦД  проводили 
на основі критеріїв Всесвітньої організації охорони 
здоров’я  (1999  р.) та Європейської асоціації з  ви-
вчення цукрового діабету [5].

За результатами клінічного спостереження, ха-
рактером перебігу, даними клініко-функціональ-
них і лабораторних обстежень хворі були розподіле-
ні на наступні групи: з АГ ІІ та ЦД типу 2 — 60 осіб 
(17,8 %), АГ ІІІ та ЦД типу 2 — 104 (30,9 %), АГ ІІ без 
супутнього ЦД — 108 (32 %) та АГ ІІІ без супутнього 

ЦД — 65 (19,3 %), усього — 337 осіб. За вмістом інсу-
ліну плазми та глюкози плазми натще вираховували 
індекс ІР за моделлю HOMA-IR [7, 10, 14] та %S — 
чутливість периферичних тканин до інсуліну як від-
соток функції чутливості тканини від референтної 
популяції.

Для статистичного аналізу отриманих результа-
тів використовували пакет програм обробки даних 
загального призначення Statistica for Windows версії 
6.0 (Stat Soft inc., США). Вірогідність різниці визна-
чали за допомогою F-критерію Фішера для параме-
тричних даних і міжгрупових порівнянь у LSD-тесті. 
Для оцінки ступеня залежності між перемінними 
використовували кореляційний аналіз за Пірсоном. 
При р < 0,05 розбіжності вважали статистично віро-
гідними.

Результати
При дослідженні проявів ІР у хворих на ізольо-

вану АГ та АГ із супутнім ЦД типу 2 були отримані 
наступні результати величин HOMA-IR (табл. 1, 2).

Індекс НОМА-ІR у  хворих на  АГ та  супутній 
ЦД  типу 2  виявився вірогідно більшим (р < 0,001) 
за  аналогічний у  практично здорових осіб і  хворих 
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на ізольовану АГ, що  відповідало високим зна-
ченням вмісту у  плазмі крові базального інсуліну 
та глюкози. 

Для визначення реальної нижньої межі ІР (по-
рогового значення) було проведено обчислення 
75% процентилю індексу HOMA-IR в  об’єднаній 
групі обстежуваних, у  яких не  встановлено діа-
гноз ЦД  типу 2. Середнє значення HOMA-IR 
в  об’єднаній групі дорівнювало 1,55  ± 0,44; рівні 
квартилів (Q25–Q75) становили 1,22–1,87. 

Таким чином, реальним нижнім порогом ІР за 
індексом моделі HOMA-IR у  дослідженні можна 
вважати значення 1,87. З урахуванням порогового 
значення проведений частотний аналіз кількості 
хворих із різними рівнями індексів HOMA-IR від-
повідно у групі АГ із супутнім ЦД 2 та групі хворих 
на ізольовану АГ (рис. 1, 2). 

За результатами частотного аналізу вста-
новлено, що  у групі хворих на  АГ із супутнім 
ЦД  типу  2  лише у  2,44  % обстежених рівень ін-
дексу HOMA-IR був нижчим або дорівнював по-
роговому значенню ІР. Натомість у  групі хворих 
на ізольовану АГ  перевищення порогового зна-
чення індексу HOMA-IR встановлено у  26,59  % 
обстежених хворих. Таким чином, за  наявності 
ізольованої АГ приблизно в 1/4 пацієнтів діагнос-
тується стан ІР за  відсутності розвитку ЦД. Ін-
декс ІР вірогідно залежить від глибини ураження 
органів-мішеней як  за ізольованої АГ, так і  при 

АГ, яка супроводжується ЦД  типу 2  (табл. 3, 4). 
Так, за ІІ стадії АГ ступінь ІР є вірогідно нижчим 
(р < 0,001) порівняно з  аналогічним показником 
АГ ІІІ стадії за  умови наявності або відсутності 
ЦД типу 2. Звертає на себе увагу факт, що за умов 
ізольованої АГ ІІІ стадії середнє значення вели-
чини HOMA-IR перевищує порогове значення 
75% процентиля ІР. Дійсно, при проведенні під-
рахунку відсотку пацієнтів із явною ІР (IR > 1,87) 
за ІІ стадії АГ визначається 8,57 % хворих із пере-
вищенням порогу, а за ІІІ стадії — 54,41 %, що ста-
новить різницю в 6,3 раза (р < 0,001). 

Ступінь ІР залежав від тривалості перебігу 
АГ. У  хворих на ізольовану АГ  значення індексів 
HOMA-IR поступово збільшувалися залежно від 
тривалості хвороби: вірогідну різницю (р < 0,05) 
зафіксовано у хворих з більше ніж 10-річним анам-
незом АГ. У  хворих із супутнім ЦД  типу 2  індекси 
HOMA-IR зростали у  хворих з  менш як  5-річним 
коморбідним перебігом АГ  та ЦД (р < 0,05), а  при 
більшій тривалості не  спостерігали тенденцій 
до збільшення їх власних значень. 

Наступним завданням стало визначення можли-
вих асоціацій між порушеннями вуглеводного та лі-
підного обміну і станом діастолічної функції лівого 
шлуночка (ЛШ) (табл. 5).

Проведений post-hoc аналіз свідчить про віро-
гідність різниці показників ІР та  змін чутливості 
тканин до інсуліну при третьому типі діастолічної 

Рисунок 1. Розподіл власних значень HOMA-IR 
у хворих на АГ та ЦД типу 2
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Рисунок 2. Розподіл власних значень HOMA-IR 
у хворих на ізольовану АГ

Таблиця 4. Порівняння значень інсулінорезистентності (за індексом HOMA-IR) 
у хворих на АГ залежно від ураження органів-мішеней і супутнього ЦД типу 2

Попарне порівняння HOMA-IR залежно 
від ураження органів-мішеней при АГ 

та коморбідності за ЦД типу 2

LSD-тест; середнє значення HOMA-IR 
та вірогідність попарних порівнянь

1
M = 4,17

2
M = 4,89

3
M = 1,39

4
M = 2,02

I група: АГ II + ЦД типу 2 – р < 0,001 р < 0,001 р < 0,001

II група: АГ III + ЦД типу 2 р < 0,001 – р < 0,001 р < 0,001

III група: АГ ІІ ізольована р < 0,001 р < 0,001 – р < 0,001

IV група: АГ III ізольована р < 0,001 р < 0,001 р < 0,001 –
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Таблиця 5. Параметри моделі HOMA-IR залежно від типів 
порушення діастолічного кровотоку у хворих на АГ та ЦД типу 2

Показники моделі 
HOMA-IR

ДД І
n = 57

ДД ІІ 
n = 15

ДД ІІІ 
n = 11

Глюкоза 8,33 ± 1,33 7,75 ± 1,22 7,94 ± 1,05

F = 1,43; р = 0,25; міжгруповий post-hoc аналіз проведено з використанням 
LSD-тесту; р1–2 = 0,122; р1–3 = 0,298; р2–3 = 0,674

Інсулін плазми 235,76 ± 24,04 244,57 ± 21,20 254,91 ± 26,50

F = 3,31; р = 0,041; міжгруповий post-hoc аналіз проведено з використанням 
LSD-тесту; р1–2 = 0,20; р1–3 = 0,020; р2–3 = 0,007

HOMA-IR 4,61 ± 0,52 4,82 ± 0,44 5,01 ± 0,41

F = 3,55; р = 0,033; міжгруповий post-hoc аналіз проведено з використанням 
LSD-тесту; р1–2 = 0,16; р1–3 = 0,019; р2–3 = 0,08

Таблиця 6. Взаємозв’язок між ступенем розтягнення аорти 
та станом ліпідного обміну у хворих на АГ та супутній ЦД типу 2

Показник Глюкоза Інсулін НОМА-ІR %S

Rv –0,50
(р < 0,001)

–0,34
(p = 0,01)

–0,37
(p = 0,004)

0,36
(p = 0,005)

Rd –0,51
(р < 0,001)

–0,29
(p = 0,02)

–0,33
(p = 0,011)

0,40
(p = 0,002)

дисфункції (ДД) порівняно із І і ІІ типом (р1–3 < 0,05; 
р2–3 < 0,05). І та ІІ типи ДД за ступенем ІР між собою 
не  відрізняються (р > 0,05), проте спостерігаєть-
ся тенденція до зростання HOMA-IR ІІ типу ДД та 
зниження чутливості периферичних тканин до інсу-
ліну при ньому ж. 

На наступному етапі аналізувались відношення 
між порушеннями вуглеводного та  ліпідного обмі-
ну і  структурно-функціональними порушеннями 
судин. На  рівні великих судин нами аналізувались 
відношення між вуглеводним та  ліпідним обміном 
та здатністю аорти до розтягнення (табл. 6).

Отримані результати свідчать про наявність ві-
рогідного (р < 0,05) негативного зв’язку середньої 
сили між змінами вуглеводного обміну (рівень глю-
кози та  вміст інсуліну у  плазмі крові) та  здатніс-
тю аорти до  розтягнення — із збільшенням рівня 
як  глюкози, так і інсуліну зменшується здатність 
аорти до розтягнення. Із зниженням чутливості тка-
нин до глюкози ступінь розтягнення великих судин 
також знижується. Таким чином, порушення вугле-
водного обміну вірогідно зв’язані із змінами пара-
метрів жорсткості на тільки міокарда ЛШ, але й ар-
терій великого калібру.

Обговорення
На сьогодні запропоновано декілька непря-

мих моделей оцінки чутливості тканин за  прин-
ципом визначення спеціально обчислюваних 
індексів  [9]. У  дослідженні обраною моделлю, 
що  дозволяє комплексно оцінити стан взаємо-
дії периферичних тканин і  ступінь порушення 
вуглеводного обміну, є  модель HOMA-2. У  про-
веденому дослідженні встановлений пороговий 
рівень індексу ІР при поєднаному перебігу АГ  та 
ЦД типу 2.

У роботах вітчизняних і зарубіжних авторів вка-
зується, що за наявності АГ виникає стан ІР, що су-
проводжується порушенням ліпідного обміну, ві-
рогідною кореляцією між рівнем інсуліну та масою 
міокарда ЛШ [1, 4]. У  нашій роботі встановлено 
взаємозв’язок між ступенем ІР, розрахованим у мо-
делі HOMA-2, та  ймовірністю розвитку ДД  ЛШ 
і  розвитком макроангіопатій у  вигляді зниження 
еластичності аорти у  хворих за  поєднаного перебі-
гу АГ та ЦД типу 2, а також за наявності ізольова-
ної АГ.

Висновки
Після аналізу ступеня інсулінорезистентності 

та його зв’язку із процесами ремоделювання серця 
та судин були отримані наступні результати.

1. Перебіг ізольованої артеріальної гіпертензії 
та  артеріальної гіпертензії, коморбідної з  цукро-
вим діабетом типу 2,  супроводжується розвитком 
інсулінорезистентності, що  підтверджується ре-
зультатами, отриманими з  використанням моделі 
HOMA-2 (р < 0,001).

2. У хворих на артеріальну гіпертензію та супут-
ній цукровий діабет типу 2  спостерігаються більш 
глибокі розлади чутливості периферичних тканин 
до інсуліну порівняно з хворими із монопатологією, 
а чутливість периферичних тканин до інсуліну зале-
жить від тяжкості перебігу артеріальної гіпертензії 
(р < 0,001).

3. Стан інсулінорезистентності за  моделлю 
HOMA-IR у хворих на ізольовану артеріальну гіпер-
тензію встановлено у 26,6 % випадків, що пов’язано 
з глибиною ураження органів-мішеней (р < 0,001).

4. Рівень інсуліну плазми істотно зростає, а чут-
ливість тканин до інсуліну знижується при діасто-
лічній дисфункції ІІІ типу (р < 0,05).
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5. Коефіцієнти розтягнення аорти мають обер-
нений кореляційний зв’язок з  усіма параметрами 
моделі НОМА-2  — глюкозою (r = –0,50  та –0,51; 
р < 0,001), інсуліном (r = –0,34 та –0,29; p < 0,05), 
НОМА-IR (r = –0,37 та –0,33; p < 0,05) та прямий 
зв’язок зі ступенем чутливості периферичних тка-
нин до інсуліну %S (r = 0,36 та 0,40; p < 0,01).

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про від-
сутність конфлікту інтересів при підготовці даної 
статті.
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Резистентность к инсулину, связь с диастолической дисфункцией левого желудочка 
и эластичностью аорты у больных с артериальной гипертензией

Резюме.  Актуальность. На  сегодняшний день отсутст-
вуют общепринятые пороговые значения инсулиноре-
зистентности (ИР) при артериальной гипертензии (АГ), 
поэтому актуальным является установление ее  степе-
ни в  каждом из  отдельных исследований. Также важно 
изучение взаимосвязи с синдромом ИР степени пораже-
ния органов-мишеней. Цель исследования — установить 
степень ИР у больных АГ, определить взаимосвязи между 
параметрами данной модели ИР, нарушениями диасто-
лической функции левого желудочка (ЛЖ) и жесткостью 
аорты. Материалы и  методы. Обследовано 229  чело-
век с АГ и сахарным диабетом (СД) 2 типа, 108 больных 
с  изолированной АГ. Использовались клинические, ин-
струментальные (ультразвуковое исследование сердца 
и сосудов), биохимические (модель HOMA-2, показатели 
HOMA-IR,  %S), статистические методы. Результаты. 
Течение изолированной АГ  и АГ  с СД  типа 2  сопрово-
ждается развитием ИР  по модели HOMA-2. У  больных 

с  коморбидной патологией чувствительность перифери-
ческих тканей к инсулину зависит от тяжести АГ. Состоя-
ние ИР по модели HOMA-IR у больных с изолированной 
АГ установлено в 26,6 % случаев. Уровень инсулина плаз-
мы существенно возрастает, а  чувствительность тканей 
к  инсулину снижается при диастолической дисфункции 
III типа. Коэффициенты растяжения аорты обратно кор-
релируют с изучаемыми параметрами модели НОМА-2 — 
уровнем глюкозы (р < 0,001), инсулина (p < 0,05), 
НОМА-IR (p < 0,05) и  прямо коррелируют со  степенью 
чувствительности периферических тканей к  инсулину 
%S (p < 0,01). Выводы. Порог ИР по HOMA-IR у больных 
с АГ установлен на уровне 1,87; определена взаимосвязь 
между параметрами ИР, диастолической дисфункцией 
ЛЖ и аортальной жесткостью.
Ключевые слова:  инсулинорезистентность; сахарный 
диабет типа 2; артериальная гипертензия; диастолическая 
дисфункция; эластичность аорты
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Insulin resistance, its association with diastolic left ventricular disease 
and aorta elasticity in hypertensive patients

Abstract.  Background. The accepted threshold of insulin 
resistance value in arterial hypertension (AH) is absent, thus 
it is relevant to determine its degree in patients with AH, 
and to determine the interaction between the insulin resis-
tance (IR) syndrome and the target organs injury. The pur-
pose of our study was to set the threshold of IR in patients 
with AH, to define association between the IR parameters, 
presence of diastolic dysfunction and the state of aorta elas-
ticity. Materials and methods. Investigation included 229 pa-
tients with AH and type 2 diabetes mellitus (DM), as well as 
108 patients with the isolated AH. There were used clinical, 
instrumental, biochemical (HOMA-2  model, HOMA-IR 
indices), statistical methods. Results. The course of the iso-
lated AH and AH with concomitant type 2 DM is associated 
with IR development, that it is well-proven in the model 
of HOMA-2 (р < 0.001). In patients with comorbid patho

logy the sensitiveness of peripheral tissues to insulin depends 
on severity of AH (р < 0.001). Presence of IR in HOMA-IR 
model was revealed in patients with the isolated AH in 26.6 % 
of cases. The level of plasma insulin grows substantially, 
and the tissues sensitiveness to insulin declined at the third 
type of diastolic dysfunction (р < 0.05). The coefficients of 
aorta elasticity have a reverse correlation with all param-
eters of НОМА-2  model determined by the levels of glu-
cose (р < 0.001), insulin (p < 0.05), coefficient НОМА-IR  
(p  <  0.05) and direct association with the degree of peri
pheral tissues sensitivity to insulin (p < 0.01). Conclusions. 
The threshold of IR by HOMA-2 model in patients was set 
at the level of 1.87; the increase of aorta inflexibility and dia-
stolic dysfunction severity depend on IR severity.
Keywords:  insulin resistance; type 2 diabetes mellitus; arte-
rial hypertension; diastolic dysfunction; aorta elasticity


