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ВЛИЯНИЕ ДИСЛИПИДЕМИИ И ИНСУЛИНОРЕЗИСТЕНТНОСТИ НА УРОВЕНЬ sVE-КАДГЕРИНА ПРИ ОСТРОМ ИНФАРКТЕ МИОКАРДА В СОЧЕТАНИИ С САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 2 ТИПА.
Заикина Татьяна Сергеевна, аспирант кафедры внутренней медицины №2, клинической иммунологии и аллергологии Харьковского национального медицинского университета.
Частота встречаемости неблагоприятных сердечно-сосудистых событий у пациентов с сахарным диабетом 2 типа выше, чем в среднем в популяции, а прогноз для жизни – гораздо хуже в сравнении с пациентами без нарушения углеводного обмена. Метаболические нарушения, ассоциированные с сахарным диабетом 2 типа, такие как гипергликемия, инсулинорезистентность, дислипидемия, ведут к повреждению эндотелия. sVE-кадгерин является независимым маркером эндотелиальной дисфункции.
Цель исследования – изучение динамики маркера повреждения эндотелия sVЕ-кадгерина и корреляционных связей между его уровнем и показателями липидного и углеводного обмена у больных с острым инфарктом миокарда (ОИМ) и сопутствующим сахарным диабетом 2 типа (СД 2 типа).
Материалы и методы: в исследование были включены 115 больных с острым инфарктом миокарда. Они были разделены на группы в зависимости от наличия или отсутствия сахарного диабета 2 типа. Уровень sVE-кадгерина, инсулина крови определялся методом иммуноферментного анализа; уровень общего холестерина, холестерина липопротеидов высокой плотности и триглицеридов определялся биохимическим методом; уровень холестерина липопротеидов низкой и очень низкой плотности определялся по общепринятой математической формуле. 
Результаты и их обсуждение. Обнаружено, что у больных с ОИМ и сопутствующим СД 2 типа имеет место существенно большее повышение уровня sVЕ-кадгерина (1,79 ± 0,03 нг/мл) по сравнению с больными ОИМ без диабета (1,47 ± 0,03 нг/мл; p<0,01) и пациентами контрольной группы (0,31 ± 0,01 нг/мл; p<0,01), что свидетельствует о дезинтеграции эндотелиоцитов венечных артерий у больных с острой окклюзией, значительно более выраженное на фоне инсулинорезистентности. К 10-му дню инфаркта миокарда происходит достоверное снижение уровня sVЕ-кадгерина во всех группах больных, более выраженное у больных с ОИМ без сопутствующего нарушения углеводного обмена – на 29% ( до 1,07 ± 0,03 нг/мл) по сравнению с больными ОИМ в сочетании с СД 2 типа – на 17% ( до 1,48 ± 0,03 нг/мл; p<0,01). У больных с ОИМ выявлена прямая корреляционная связь между уровнем sVЕ-кадгерина и инсулина крови, индексом инсулинорезистентности НОМА, субпопуляциями проатерогенных липопротеидов, а также обратная связь с уровнем антиатерогенных липопротеидов высокой плотности, что указывает на отрицательное влияние гиперинсулинемии и дислипидемии на целостность эндотелиального монослоя, что выражается в повышении уровня sVЕ-кадгерина.
Выводы. Выявлено повышение уровня sVЕ-кадгерина у больных ОИМ, более выраженное при наличии сопутствующего сахарного диабета 2 типа, что указывает на значительное повреждение эндотелия на фоне инсулинорезистентности. Обнаружены прямые корреляционные связи между уровнем sVЕ-кадгерина и проатерогенных субпопуляций холестерина и инсулина крови и обратные связи с уровнем холестерина липопротеидов высокой плотности, что может свидетельствовать о потенцирующем влиянии атеросклероза на степень выраженности эндотелиальной дисфункции у больных на фоне сахарного диабета 2 типа.
Ключевые слова: острый инфаркт миокарда, сахарный диабет 2 типа, sVE-кадгерин, показатели углеводного обмена, показатели липидного обмена.
Актуальность
Согласно современной концепции патогенеза атеросклероза, он представляет собой комплекс патологических процессов, в которые вовлечены эндотелий сосудов, клетки иммунной и тромбоцитарной системы, различные субпопуляции холестерина крови, ионы кальция, что ведет к формированию атеросклеротической бляшки. Постепенное формирование атеросклеротической бляшки можно считать относительно благоприятным, до тех пор, пока не наступает ее дестабилизация, которая результирует тотальной или субтотальной окклюзией пораженной артерии. 
sVE-кадгерин ‒ это кальций-зависимая молекула межклеточной адгезии, которая обеспечивает целостность клеток эндотелия и непрерывности межклеточных связей [1]. Можно предположить, что дестабилизация атеросклеротической бляшки сопровождается высвобождением sVE-кадгерина вследствие денудации эндотелия с последующей дезинтеграцией межклеточных связей эндотелиоцитов [3]. Более того, в некоторых исследованиях было продемонстрировано повышение уровня sVE-кадгерина у пациентов с наличием некальцифицированной, а значит, уязвимой атеросклеротической бляшки [4] и не обнаружено какой-либо корреляции между уровнем sVE-кадгерина и кальцифицированной атеросклеротической бляшкой [2]. Полученные результаты могут свидетельствовать о возможной роли sVE-кадгерина в диагностике уязвимой атеросклеротической бляшки. В этом контексте исследовательский интерес представляет изучение влияния нарушений липидного и углеводного обмена, лежащих в основе атеросклероза, на уровень sVE-кадгерина, как маркера нестабильности атеросклеротической бляшки.
Цель исследования – изучение корреляционных связей между уровнем sVE-кадгерина и показателями липидного (общий холестерин, холестерин липопротеидов низкой плотности, холестерин липопротеидов очень низкой плотности, холестерин липопротеидов высокой плотности, триглицериды) и углеводного обмена у больных с острым инфарктом миокарда (ОИМ) и сопутствующим сахарным диабетом 2 типа (СД 2 типа).
Материал и методы
В исследовании приняли участие 125 больных с ОИМ, среди которых 56 женщин (44,8%) и 56 мужчин (55,2%). Все больные были разделены на 2 группы: 1 группу составили больные ОИМ с сопутствующим СД 2 типа (n=60),  2 группу ‒ больные с ОИМ без СД 2 типа (n=55). В 1-ю группу вошло 27 мужчин (45%) и 33 женщин (55%); во 2-ю группу вошло 39 мужчин (70,9%) и 16 женщин (29,1%). Средний возраст больных в 1-й группе составил 67,55 ± 1,29 лет, а во 2-й группе ‒ 64,16 ± 1,32 лет. Контрольную группу составили 10 больных со стабильной стенокардией без нарушений углеводного обмена, среди которых 7 женщин (70%) и 3 мужчин (30%). Средний возраст больных со стабильной стенокардией составил 69,6 ± 3,49 лет.

Критериями исключения были: острые и хронические воспалительные заболевания, диффузные заболевания соединительной ткани, онкологические заболевания, сопутствующие заболевания щитовидной железы. 
Участникам исследования в первый и десятый день ОИМ был произведен забор 5 мл крови в базальных условиях и в сыворотке крови определяли уровень sVE-кадгерина методом иммуноферментного анализа с использованием коммерческой тест-системы производства фирмы Bender Medsystems GmbH (Австрия) на иммуноферментном анализаторе “Labline˗90” (Австрия). Биохимическое исследование включало определение уровня общего холестерина (ОХС) и липопротеидов высокой плотности (ЛПВП) пероксидазным методом с использованием набора реактивов «Cholesterol Liquicolor» фирмы «Human» (Германия) в сыворотке крови, стабилизированной гепарином. Уровень триглицеридов (ТГ) определяли ферментативным колориметрическим методом с использованием набора реактивов «Triglycerides GPO» фірми «Human» (Германия). Уровень липопротеидов очень низкой плотности (ЛПОНП) = ТГ/2,2 × 0,45, (ммоль/л); уровень липопротеидов низкой плотности (ЛПНП) = ОХС – (ЛПОНП + ЛПВП), (ммоль/л).
Наличие и степень выраженности инсулинорезистентности оценивалась путем подсчета индекса инсулинорезистентности НОМА (Homeostatic model assessment) по общепринятой математической формуле: НОМА= ( G0 * I0) / 22,5, где I0 –инсулинемия натощак (мкЕД/мл), G0  - гликемия натощак (ммоль/л).

Статистическая обработка результатов произведена с помощью компьютерной программы Microsoft Office Excel: выполнен расчет средней арифметической величины (М) и ошибки средней (m), для оценки вероятности и достоверности полученных данных рассчитывался Т-критерий Стьюдента (р) Для оценки степени взаимосвязи между выборками использовали коэффициент корреляции Спирмена (r). 
Результаты и их обсуждение
Согласно полученным данным (табл.1), в 1-й день ОИМ у больных с сопутствующим СД 2 типа имело место статистически более значимое повышение уровня sVE-кадгерина – 1,79 ± 0,03 нг/мл по сравнению с больными ОИМ без нарушения углеводного обмена ‒ 1,47 ± 0,03 нг/мл (р˂0,01) и пациентами контрольной группы – 0,31 ± 0,01 нг/мл (р˂0,01), что свидетельствует о дезинтеграции монослоя эндотелиоцитов инфаркт-зависимой венечной артерии, особенно на фоне инсулинорезистентности. К 10-му дню ОИМ отмечается достоверное снижение уровня sVE-кадгерина во всех группах больных с ОИМ (1,48 ± 0,03 нг/мл и 1,07 ± 0,03 нг/мл соответственно) (р˂0,01), более выраженное у больных ОИМ без нарушения углеводного обмена, что указывает на возможное наличие отрицательного воздействия инсулинорезистентности на восстановление целостности эндотелия. 

Таблица 1

Динамика уровня sVE-кадгерина при остром инфаркте миокарда в зависимости от наличия или отсутствия сахарного диабета 2 типа (М±m)
	sVE-кадгерин, нг/мл
	Больные ОИМ с СД 2 типа, n=60
	Больные ОИМ без СД 2 типа, n=55
	Контрольная группа, n=10
	Р

	1-й день болезни
	1,79 ± 0,03
	1,47 ± 0,03
	0,31 ± 0,01
	Р 1-2<0,01

Р 1-3<0,01

Р 2-3<0,01

	10-й день болезни
	1,48 ± 0,03 
	1,07 ± 0,03
	0,29 ± 0,01
	Р 1-2<0,01

Р 1-3<0,01

Р 2-3<0,01



По результатам оценки показателей липидного профиля крови больных (табл.2) не выявлено достоверных различий между уровнями общего холестерина – 5,33 ± 0,16 ммоль/л и 5,12 ± 0,13ммоль/л, ЛПНП – 2,68 ± 0,17 ммоль/л и 2,84 ± 0,14 ммоль/л, ЛПВП – 1,17 ± 0,02  ммоль/л и 1,27 ± 0,08 ммоль/л (р>0,05) у больных ОИМ с СД 2 типа и без СД соответственно. Выявлены статистические различия между показателями ЛПОНП – 0,88 ± 0,06 ммоль/л и 0,75 ± 0,05 ммоль/л (р<0,05) и уровнем триглицеридов – 2,04 ± 0,11 ммоль/л и 1,66 ± 0,08 (р<0,01) у больных ОИМ с СД 2 типа и без СД соответственно. Не выявлено статистической значимости между уровнем общего холестерина, ЛПНП, ЛПВП, триглицеридов (р>0,05), тогда как обнаружены достоверные различия между показателями ЛПОНП (р<0,05) у больных первой и контрольной групп. Не выявлено статистической значимости между уровнем общего холестерина, ЛПНП, ЛПВП, триглицеридов и ЛПОНП (р>0,05) у больных второй и контрольной групп. 
Проведенный корреляционный анализ демонстрирует прямую зависимость уровня маркера эндотелиальной дисфункции sVE-кадгерина с проатерогенными и обратную корреляционную связь с антиатерогенными субпопуляциями холестерина крови в группах больных с ОИМ. В группе больных с ОИМ и СД 2 типа выявлена прямая корреляционная связь между уровнем sVE-кадгерина с уровнем общего холестерина (r=0,37, р<0,01) и уровнем триглицеридов (r=0,31, р<0,01) и обратную корреляционную связь с уровнем холестерина липопротеидов высокой плотности (r=-0,21, р<0,01). Не выявлено статистически значимой связи между уровнем sVE-кадгерина и холестерина липопротеидов низкой (r=0,16, р<0,01) и очень низкой плотности (r=0,22, р<0,01). 
В группе больных с ОИМ без нарушения углеводного обмена также обнаружена прямая корреляционная связь между уровнем sVE-кадгерина с уровнем общего холестерина (r=0,51, р<0,01), холестерина липопротеидов низкой (r=0,48, р<0,01) и очень низкой плотности (r=0,47, р<0,01), а также с уровнем триглицеридов (r=0,47, р<0,01). Не выявлено статистически значимой связи между уровнем sVE-кадгерина и холестерина липопротеидов высокой плотности (r=-0,06, р<0,01). В контрольной группе больных со стабильной стенокардией без нарушения углеводного обмена установлено наличие прямой коррреляционной связи между уровнем sVE-кадгерина и общего холестерина (r=0,29, р<0,01), что может свидетельствовать о потенцирующем влиянии атеросклероза на степень выраженности эндотелиальной дисфункции у больных на фоне сахарного диабета 2 типа.

Таблица 2

Значение показателей липидного и углеводного обмена и sVE-кадгерина при остром инфаркте миокарда в зависимости от наличия или отсутствия сахарного диабета 2 типа (М±m)

	Показатель
	Больные ОИМ с СД 2 типа, n=60
	Больные ОИМ без СД 2 типа, n=55
	Контрольная группа, n=10
	P

	Инсулинемия натощак, мкЕД/мл
	37,85 ± 0,91
	11,15 ± 0,33
	7,71 ± 0,43
	Р 1-2<0,01

Р 1-3<0,01

Р 2-3<0,01

	Гликемия натощак, ммоль/л
	9,76 ± 0,56
	4,58 ± 0,11
	4,24 ± 0,20
	Р 1-2<0,01

Р 1-3<0,01

Р 2-3>0,05

	НОМА
	16,63 ± 1,04
	2,24 ± 0,10
	1,46 ± 0,12
	Р 1-2<0,01

Р 1-3<0,01

Р 2-3<0,05

	Общий холестерин, ммоль/л
	5,33 ± 0,16
	5,12 ± 0,13
	5,77 ± 0,40
	Р 1-2>0,05
Р 1-3>0,05
Р 2-3>0,05

	ЛПНП, ммоль/л
	2,68 ± 0,17
	2,84 ± 0,14
	3,45 ± 0,51
	Р 1-2>0,05
Р 1-3>0,05
Р 2-3>0,05

	ЛПОНП, ммоль/л
	0,88 ± 0,06
	0,75 ± 0,05
	0,73 ± 0,13
	Р 1-2<0,05

Р 1-3<0,05

Р 2-3>0,05

	ЛПВП, ммоль/л
	1,17 ± 0,02
	1,27 ± 0,08
	1,23 ± 0,04
	Р 1-2>0,05
Р 1-3>0,05
Р 2-3>0,05

	Триглицериды, ммоль/л
	2,04 ± 0,11
	1,66 ± 0,08
	1,74 ± 0,29
	Р 1-2<0,01

Р 1-3<0,01

Р 2-3>0,05

	sVE-кадгерин, нг/мл
	1,79 ± 0,03
	1,47 ± 0,03
	0,31 ± 0,01
	Р 1-2<0,01

Р 1-3<0,01

Р 2-3<0,01


Согласно результатам проведенного анализа, выявлена прямая связь между уровнем инсулинемии и sVE-кадгерином во всех группах больных ОИМ, наиболее тесная при наличии СД 2 типа (r=0,35; р<0,01) в сравнении с больными ОИМ без нарушения углеводного обмена (r=0,30; р<0,01). Это подтверждается выявленной связью между индексом НОМА и уровнем sVE-кадгерина во всех группах больных с ОИМ: r=0,13 у больных ОИМ в сочетании с СД 2 типа и r=0,26 у больных ОИМ без нарушения углеводного обмена (р<0,01) соответственно. Полученные результаты свидетельствуют о негативном влиянии повышенного уровня инсулина крови, вызванного нарушенной чувствительностью тканей к инсулину, на целостность эндотелия инфаркт-зависимой артерии у больных ОИМ.
Рассмотрим клинический случай: больная Т., 75 лет, находилась на стационарном лечении в инфарктном отделении ГКБ №27 г. Харькова с 15.04.2014г по 07.05.2014г. с диагнозом: ИБС. Острый (15.04.14г.) Q-позитивный задний инфаркт миокарда, протрагированное течение. Атеросклеротический кардиосклероз. Атеросклероз аорты и коронарных артерий. СН II А ст. с систолической дисфункцией левого желудочка. Гипертоническая болезнь III ст, 2 степени, риск очень высокий. Ишемический инсульт (19.04.14г) в бассейне правой средней мозговой артерии с левосторонней пирамидной недостаточностью, элементами дизартрии. Пароксизм желудочковой тахикардии 17.04.14г. Сахарный диабет, 2 тип, средней тяжести, ст.декомпенсации. 

Больная поступила с жалобами на пекущую боль за грудиной, иррадиирующую в межлопаточную область, возникшую около 19:30 15.04.14г, частично купированную введением морфина на догоспитальном этапе, общую слабость, тошноту, позывы на рвоту. Одышка, чувство нехватки воздуха не беспокоят.

Из анамнеза болезни: Страдает артериальной гипертензией более 10 лет с максимальными цифрами АД 180/100 мм рт ст., регулярно гипотензивные препараты не принимает. Инфаркты миокарда, инсульты, нарушения ритма отрицает. В течение 3 лет страдает стенокардией.

Из анамнеза жизни: в течение 7 лет страдает сахарным диабетом 2 типа, регулярно принимает глюкованс 500 мг/5 мг.

На момент поступления объективно: Состояние тяжелое, в сознании. Кожа и видимые слизистые чистые, бледные, губы цианотичны. Над легкими перкуторно- ясный легочной звук, аускультативно- везикулярное дыхание, ослабленное в нижне-боковых отделах с двух сторон, там же выслушиваются незвучные влажные хрипы в небольшом количестве. ЧДД – 18 в 1 мин. Сатурация кислорода 94%. Тоны сердца приглушены, деятельность сердца аритмичная. ЧСС =78 уд.в мин., PS = 76 уд. в мин. АД 150/80 мм рт. ст. Язык влажный, у корня обложен беловатым налетом. Живот мягкий, безболезненный. Печень у края реберной дуги. Периферических отёков нет. Со слов больной стул, мочеиспускание без особенностей.

Дополнительные методы исследования:
Клинический анализ крови (16.04.14г.): гемоглобин-124г/л,эритроциты-4,3 х1012, г/л,  ЦП-0,86, тромбоциты – 215,0 г/л, лейкоциты-6,1-109, палочкоядерные-2 %, сегментоядерные-77 %, эозинофилы – 1%, лимфоциты -19 %, моноциты-2 %, СОЭ-3 мм/час. 

Клинический анализ мочи (16.04.14г.): уд вес -1010, реакция – слабо кислая, лейкоциты- 3-4 в зрения, бактерии – много.

Количественный тропонин I (16.04.14г.) - 21,47 нг/мл (норма до 0,5 нг/мл).

Сахар крови (15.04.14г.): 18,9 ммоль/л.

Сахар крови (16.04.14г.): 8,6 ммоль/л.

Гликемический профиль (18.04.14г.) в 08:40 – 9,2 ммоль/л, в 11:00- 9,7 ммоль/л, в 13:00 – 8,9 ммоль/л.

Сахар крови (19.04.14г.): 8,8 ммоль/л.
Билирубин крови (16.04.14г.): общий-9,6 ммоль/л, прямой- 1,2 ммоль/л,непрямой- 8,4 ммоль/л

Липидный спектр крови (15.04.14г): общий холестерин-3,14 ммоль/л, ЛПВП-1,28 ммоль/л, коэффициент атерогенности-1,45, ТГ-1,35 ммоль/л, ЛПНП-1,25 ммоль/л, ЛПОНП-0,61 ммоль/л.

Инсулин крови (15.04.14г.): 30,69 мклЕд/мл.

sVE-кадгерин (15.04.14г): 1,64 нг/мл.

sVE-кадгерин (24.04.14г): 1,48 нг/мл.
ЭКГ (15.04.14г.): ритм синусовый, Q-позитивный задний инфаркт миокарда, умеренная субэндокардиальная ишемия в отв. V2-V4.
Билирубин крови (16.04.14г.): общий-9,6 ммоль/л, прямой- 1,2 ммоль/л,непрямой- 8,4 ммоль/л

Липидный спектр крови (15.04.14г): общий холестерин-3,14 ммоль/л, ЛПВП-1,28 ммоль/л, коэффициент атерогенности-1,45, ТГ-1,35 ммоль/л, ЛПНП-1,25 ммоль/л, ЛПОНП-0,61 ммоль/л.

Инсулин крови (15.04.14г.): 30,69 мклЕд/мл.

sVE-кадгерин (15.04.14г): 1,64 нг/мл.

sVE-кадгерин (24.04.14г): 1,48 нг/мл.
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Рисунок 1а. ЭКГ: острый Q-позитивный задний инфаркт миокарда.
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Рисунок 1б. ЭКГ: острый Q-позитивный задний инфаркт миокарда.

УЗИ сердца (18.04.14г): КСР-4,0 см, КДР-4,7 см, КСО-70 мл, КДО-104 мл, ФВ-32%, аорта-3,0 см, раскрытие аортального клапана-1,9 см, ТМЖП-1,2 см, ЗС-1,3 см, ЛП-3,2 см, ПП-3,7 см, ПЖ-2,5 см. Заключение: акинезия в задней стенке.

Неврологический статус (19.04.14г.): уровень сознания больной - ясное. Глазные щели D>S, зрачки D>S. Веки не птозированы. Движение глазных яблок в объеме ограничены вверх, в стороны, безболезненные. Недостаточность конвергенции с двух сторон. Нистагма нет. Реакция зрачков на свет живая. Асимметрия носогубных складок. Язык не девиирует, по средней линии. Сухожильные рефлексы с конечностей D>S, оживлены. Левосторонняя гемигипостезия.  Патологические стопные знаки с 2-х сторон не выявлены. Память снижена. 

Учитывая сроки от начала болевого синдрома (3 часа) больной был проведен тромболизис стрептокиназой в дозе 1,5 млн ЕД на 100 мл физ р-ра в/в кап в течение 1 часа. Отмечается начало эволюции инфаркта миокарда, что свидетельствует об успешности  проведенного тромболизиса.

Проведено лечение: промедол, арикстра п/к, тромбонет, аспирин, аторвакор, фуросемид в/в, эналаприл, аритмил, нольпаза, верошпирон, корвитин в/в, глюкованс 500/5, изо-мик, пирацетам в/в, гидазепам.

Несмотря на успешность проведенного тромболизиса, у больной в течение нахождения в стационаре неоднократно рецидивировал болевой синдром, что требовало повторного введения наркотических и ненаркотических анальгетиков, и было расценено, как протрагированное течение острого инфаркта миокарда, развился острый ишемический инсульт. 

Объективным отражением эндотелиальной дисфункции, которым сопровождается протрагированное течение инфаркта миокарда, является незначительное снижение уровня sVE-кадгерина к 10-му дню инфаркта миокарда (-9,8%) по сравнению со средними значениями в группе больных ОИМ с сопутствующим сахарным диабетом 2 типа (-17%) и без нарушений углеводного обмена (-29%).

По результатам 6-месячного наблюдения, у больной зафиксировано развитие повторного инфаркта миокарда, что стало поводом для госпитализации в стационар.

Следовательно, определение уровня sVE-кадгерина в 1-й и 10-й день острого инфаркта миокарда может быть рекомендовано для использования врачами практического здравоохранения для прогнозирования повторных тромботических нарушений, вызванных атеросклеротическим поражением сосудов и сопровождающихся дезинтеграцией эндотелия.

Рекомендации для кардиолога районной поликлиники: определение уровня sVE-кадгерина, как маркера эндотелиальной дисфункции, может быть рекомендовано врачам практического здравоохранения для прогнозирования неотложных состояний, сопровождающихся дезинтеграцией эндотелия (атеросклероз, нестабильная стенокардия, острый инфаркт миокарда).

Выводы
1. Установлено, что у больных с ОИМ и сопутствующим СД 2 типа имеет место существенно большее повышение уровня sVЕ-кадгерина (1,79 ± 0,03 нг/мл) в сравнении с больными ОИМ без диабета (1,47 ± 0,03 нг/мл; p<0,01) и пациентами контрольной группы (0,31 ± 0,01 нг/мл; p<0,01) , что свидетельствует о дезинтеграции эндотелиоцитов венечной артерии у больных с острой окклюзией, значительно более выраженное на фоне инсулинорезистентности.
2. Выявлено, что к 10-му дню инфаркта миокарда происходит достоверное снижение уровня sVЕ-кадгерина во всех группах больных, более выраженное у больных с ОИМ без сопутствующего нарушения углеводного обмена – на 29% ( до 1,07 ± 0,03 нг/мл) по сравнению с больными ОИМ в сочетании с СД 2 типа – на 17% ( до 1,48 ± 0,03 нг/мл; p<0,01), что свидетельствует о наличии отягощающего влияния инсулинорезистентности на процессы восстановления целостности монослоя эндотелиоцитов на фоне комплексной терапии острого инфаркта миокарда.
3. У больных с ОИМ выявлена прямая корреляционная связь между уровнем sVЕ-кадгерина и инсулина крови, более значимая при наличии сопутствующего СД 2 типа (r=0,35; p<0,01), в сравнении с больными без нарушения углеводного обмена (r=0,3; p<0,01), что указывает на отрицательное влияние повышенного уровня инсулина крови на целостность эндотелиального монослоя, что выражается в повышении уровня sVЕ-кадгерина.
4. У больных с ОИМ обнаружена прямая корреляционная связь между уровнем sVЕ-кадгерина и проатерогенными субпопуляциями холестерина и обратная корреляционная связь с антиатерогенными субпопуляциями холестерина, более значимая у больных без сопутствующего СД 2 типа (r=0,35; p<0,01), в сравнении с больными на фоне инсулинорезистентности (r=0,30; p<0,01), что указывает на отрицательное влияние повышенного уровня инсулина крови на целостность эндотелиального монослоя, что выражается в повышении уровня sVЕ-кадгерина.
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Impact of the dyslipidemia and insulin resistance on the level of sVE-cadherin in acute myocardial infarction in combination with diabetes mellitus type 2.
Zaikina T.S.

Abstract. Incidence of cardiovascular diseases in patients with type 2 diabetes is higher than the average in the population, and prognosis of life in patients with coronary artery disease with diabetes significantly worse in comparison with patients without diabetes. Metabolic disorders, associated with type 2 diabetes, such as hyperglycemia, insulin resistance, dyslipidemia, lead to endothelial damage. sVE-cadherin is an independent marker of endothelial dysfunction. 

The aim of study was to estimate the impact of the dyslipidemia and insulin resistance on the level of sVE-cadherin in patients with acute myocardial infarction and type 2 diabetes mellitus.
Materials and methods: 125 patients were enrolled in this study. They were divided in two groups: I group- 60 patients with acute myocardial infarction and diabetes mellitus; II group- 55 patients with acute myocardial infarction without diabetes mellitus. Control group involved 10 patients with stable angina. Levels of sVE-cadherin, blood insulin (I0), blood glucose (G0) were evaluated using immunoassay analysis. HOMA index was calculated by mathematic formula: НОМА= (G0 * I0) / 22,5. Blood lipids were estimated using biochemical analysis. Statistical analysis was made with the evaluation of average levels (M), error of the average level (m), reliability of differences (p) between parametric samples.

Results and discussion. Average level of sVE-cadherin in the I group was significantly higher than in II group ‒ 1,79 ± 0,03 ng/ml and 1,47 ± 0,03 ng/ml accordingly (p˂0,01) and in comparison with patients of control group – 0,31 ± 0,01 ng/ml (p˂0,01). Statistical analysis has shown direct correlation between sVE-cadherin and level of total cholesterol (r=0,37, р<0,01), triglycerides (r=0,31, р<0,01), blood insulin (r=0,35, р<0,01) and HOMA index and reverse correlation between sVE-cadherin and level of high-density lipoproteins (r=-0,21, р<0,01) in patients with diabetes type 2. 

Statistical analysis has shown the similar direct correlation in patients with acute myocardial infarction but without type 2 diabetes between sVE-cadherin and level of total cholesterol (r=0,51, р<0,01), low-density lipoproteins (r=0,48, р<0,01), very low-density lipoproteins (r=0,47, р<0,01), triglycerides (r=0,47, р<0,01), blood insulin (r=0,30, р<0,01) and HOMA index and reverse correlation between sVE-cadherin and level of high-density lipoproteins (r=-0,16, р<0,01). 

Conclusions. This study has shown the correlation between dyslipidemia, insulin resistance and the level of sVE-cadherin in patients with acute myocardial infarction and type 2 diabetes mellitus.
Key words: acute myocardial infarction, diabetes mellitus type 2, sVE-cadherin, dyslipidemia, insulin resistance.
