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1. Клиническая медицина

ВЛИЯНИЕ ЦИТОКИНОВ  НА КАРДИОМЕТАБОЛИЧЕСКИЕ  НАРУШЕНИЯ  У ПАЦИЕНТОВ С АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ И САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 2 ТИПА
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Бобронникова Л.Р.
доктор медицинских наук, профессор, 
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Коморбидность артериальной гипертензии (АГ) и сахарного диабета (СД) 2 типа характеризуется взаимоотягощающими факторами, которые приводят к раннему поражению органов мишеней [1, с.249-258]. Так, если при СД без сопутствующей АГ риск развития ишемической болезни сердца и инсульта повышается в 2–3 раза, почечной недостаточности – в  15–20 раз, то при присоединении АГ риск этих осложнений возрастает еще в 2–3 раза даже при удовлетворительном контроле метаболических нарушений [2, c.2175-2180].
Известно, что для данной сочетанной патологии  характерно кардиоваскулярное ремоделирование. Важнейшими гипертрофическими и пролиферативными факторами, которые включаются в процессы гипертрофии миокарда, является целая серия цитокинов [3, c.1392—1398]. 
Одним из недавно открытых цитокинов является остеопротегерин (ОПГ), секреторный низкомолекулярный гликопротеин,  который относиться к суперсемейству растворимых рецепторов к фактору некроза опухоли альфа [4, c.811—816]. Его основная роль, участие в регулировании резорбции остеобластов костной ткани, при помощи системы рецепторов. Появляются литературные данные, которые свидетельствуют об участии ОПГ в процессах ремоделирования миокарда и сосудистой стенки, а также атеросклерозе, атеротромбозе и кальцификации  клапанов сердца и артерий [5, c.242—248].
 Таким образом, представляет интерес изучение новых прогностически значимых маркеров, в частности ОПГ, на процессы прогрессирования кардиометаболических нарушений, ремоделирование сосудов и миокарда у пациентов с сочетанным течением АГ и СД 2 типа.
Цель: Влияние ОПГ на кардиоваскулярное ремоделирование и метаболические нарушения у пациентов с АГ и СД 2типа.
Материалы и методы исследования. Обследовано 87 пациентов с АГ II стадии и 2-й степени. Средний возраст пациентов составил 54,7±5,4 года. Пациенты разделены на группы: 1-я группа (п=45) с сочетанным течением АГ и СД 2 типа; 2-я группа (п=42) пациенты с АГ без СД 2 типа. Контрольная группа (n=20) была сопоставима по возрасту и полу.
[bookmark: _GoBack]Диагностику АГ проводили согласно рекомендациям Европейского общества по АГ и Европейского общества кардиологов (ESH/ESC,2013), а также Украинской ассоциации кардиологов по профилактике и лечению АГ (2013).  Для верификации диагноза абдоминального ожирения (АО) проводили антропометрические измерения с расчетом индекса массы тела (ИМТ) и степени ожирения согласно критериям IDF (2015).  Диагноз СД 2 типа устанавливали согласно общих рекомендаций Европейской Ассоциации по изучению СД (EASD, 2013). 
Уровень ОПГ определяли методом иммуноферментного анализа с  помощью набора реагентов «Bio Vendor» (Чешская Республика). Содержание  фактора некроза опухолей - альфа (ФНО - α) и С - реактивного протеина (СРП) исследовали иммуноферментным методом с набором реагентов «DRG» (США). Определяли уровень гликозилированого гемоглобина (HbA1c) и  индекс инсулинорезистентности (HOMA-IR). Исследование  липидного обмена: содержание общего холестерина (ОХ) в сыворотке крови,  липопротеидов низкой плотности (ХСЛПНП), липопротеидов высокой плотности (ХСЛПВП), триглицеридов (ТГ) проводили  иммуноферментным методом.  Глюкозу крови натощак (ГКН) определяли по общестандартной методике. 
Эхокардиографию проводили по стандартным методикам согласно рекомендациям Американского  общества эхокардиографии (2015) с определением размеров толщины межжелудочковой перегородки (ТМЖП), задней стенки левого желудочка (ТЗСЛЖ)  в конце диастолы, конечного систолического размера (КСР), фракционного выброса (ФВ) ЛЖ; массу миокарда ЛЖ (ММЛЖ) рассчитывали по формуле Devereux R.B. (1986), индекс ММЛЖ (ИММЛЖ) определяли как отношение ММЛЖ к площади поверхности тела Brown D.W.(2000);   ультразвуковое исследование общих сонных артерий с измерением толщины комплекса интима-медиа общих сонных артерий (ТИМ ОСА). Статистическую обработку полученных результатов проведено с использованием пакета програм Statistica 8,0.
Результаты. Увеличение массы тела наблюдались у 71,6 % пациентов 1-й группы и у 45,2 % пациентов 2-й группы. При оценке показателей липидного спектра дислипидемия достоверно чаще встречалась у больных с сочетанным течением заболевания, в сравнении с пациентами 2-й группы (89,6% и 45,2% соответственно; р<0,05). Содержание СРП и значение НОМА-IR у пациентов 1-й группы были достоверно выше в сравнении с показателями 2-й группы (р<0,01).
 Гипертрофия миокарда левого желудочка (ГЛЖ) выявлена у 68,2 % пациентов 1-й группы и у 36,2% пациентов 2-й группы (р<0,05). У пациентов с АГ и СД 2 типа доминировала концентрическая гипертрофия ЛЖ (67%), также характерно увеличение средних значений ММЛЖ (р<0,05) и ИММЛЖ (р<0,05) по сравнению с пациентами с АГ без СД 2 типа. ТИМ ОСА у пациентов 1-й группы была достоверно больше, чем в группе сравнения (р<0,001) и коррелировала с уровнем ОХС (г = 0,46; р<0,01), НОМА-IR (г = 0,44; р<0,01). 
Пациенты с АГ и СД 2 типа с признаками ремоделирования  сонной артерии (СА) отличались от пациентов без АГ и СД  без признаков ремоделирования сосудистой стенки более высоким уровнем глюкозы натощак (p<0,05), повышенным уровнем систолического артериального давления (p<0,05), и увеличением ММЛЖ (p<0,05). Пациенты с АГ без СД 2 типа с признаками ремоделирования СА отличались от пациентов с АГ без СД 2 типа, но без признаков ремоделирования сосудистой стенки увеличением ММЛЖ (p<0,05). 
Установлено, что у пациентов с АГ в сочетании с СД 2 типа уровень циркулирующего ОПГ был  выше, чем у пациентов с АГ в 1,4 раза (р<0,001). Отмечена положительная корреляционная зависимость  ОПГ с ОХ (r= 0,6; р<0,05), ЛПНП (r=0,4; р<0,05), коэффициентом атерогенности (r=0,4;р<0,05), ТИМ ОСА (р<0,001), ГЛЖ (r=0,4;р<0,001)  и отрицательная корреляционная связь с ЛПВП (r= -0,6; р<0,05).
Выводы. Уровень ОПГ в сыворотке крови, тесно связан с характером кардиоваскулярного ремоделирования и атерогенной дислипидемией. Таким образом, повышенный уровень ОПГ является прогностически неблагоприятным фактором течения коморбидных АГ и СД 2 типа.
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