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ЗАГАЛЬНА ХАРАКТЕРИСТИКА РОБОТИ 
Актуальність теми. Згідно даних загальнонаціонального дослідження для 

вивчення поширеності факторів ризику неінфекційних захворювань (STEPS), 
підвищений артеріальний тиск (АТ) знаходять у третини дорослого населення 
України (STEPS, 2020), а приблизно 46 % дорослих з артеріальною гіпертензією (АГ) 
не підозрюють про наявність в себе підвищеного АТ (Kario K. et al., 2024). АГ 
підвищує ризик виникнення інфаркту міокарда (ІМ), інсультів, атеросклерозу, 
серцевої (СН) та ниркової недостатності (Unger T. et al., 2020, Mills K.T. et al., 2020), 
а також збільшує смертність незалежно від віку, гендерної приналежності, етнічного 
походження та наявності ішемічної хвороби серця (ІХС) (Ogunniyi M.O. et al., 2021). 

АГ, дисліпідемія та інсулінорезистентність (ІР) є основними факторами ризику 
серцево-судинної патології, які об’єднуються в рамках метаболічного синдрому (МС) 
в пацієнтів з надвагою та ожирінням (Hayden M.R., 2023). 

Патогенез АГ до кінця не розкритий, хоча добре відомі основні механізми 
регуляції АТ (Ma J., Chen X., 2022). Визначну роль в патогенезі АГ відіграють ІР та 
гіперінсулінемія, симпато-адреналова, калікреїн-кінінова та ренін-ангіотензинова 
системи, а також функція нирок, патологія клітинних мембран, передсердний натрій-
уретичний пептид і простагландини (Hall J.E., 2021). Крім того, більше 50 % пацієнтів 
з АГ мають додаткові чинники серцево-судинного ризику (ССР), які збільшують 
ризик розвитку несприятливих серцево-судинних подій, а супутня коморбідна 
патологія впливає на стратегію лікування пацієнтів з АГ (Williams B., 2018).  

На даний час в літературі існує велика мінливість порогових рівнів індексу 
Homeostatic Model Assessment for Insulin Resistance (HOMA-IR) для встановлення 
граничних точок ІР для визначення кардіоваскулярного ризику (КВР) (Tahapary D.L., 
2022). Загальноприйнятим стандартом, при якому чітко простежується патологія, є 
HOMA-IR = 2,77. І в цьому аспекті важливо дослідити, при яких значеннях ІР 
проявляються чинники кардіваскулярного ризику, які призводять до виникнення АГ, 
ІХС, неврологічних порушень, цукрового діабету (ЦД) 2 типу та інших метаболічних 
ускладнень. 

Наявність ожиріння вносить свої корективи в патогенез АГ: надмірне 
накопичення ліпідів в адипоцитах призводить до розвитку запалення низької 
інтенсивності і, відповідно, до викиду у кровоплин прозапальних й протекторних 
біомаркерів (Kojta I., 2020). Серед них особливу увагу привертають маркери 
ендотеліальної дисфункції (L-аргінін, аргіназа, оксид азоту (NO), гідрогенсульфід 
(H2S), мієлопероксидаза (МПО), супероксиддисмутаза (СОД), NO-синтази (NOS) – 
індуцибельна (iNOS) та конститутивна (cNOS) ізоформи), розчинна форма 
стимулюючого фактора росту, що експресується геном 2 (sST2), галектин-3, ряд 
інтерлейкінів (IL-1β, IL-6, IL-8, IL-32α), Toll-подібні рецептори 4 (TLR4), вісфатин, 
лейкотрієн В4 (LTB4), які можуть відігравати значну роль в патогенезі АГ, проте їх 
функція до кінця не вивчена (Zhang H., Dhalla N.S., 2024). 

АГ у пацієнтів з надвагою та ожирінням найчастіше супроводжується розвитком 
метаболічно-асоційованого стеатозу печінки (МАСП) (EASL-EASD-EASO, 2024). У 
більшості пацієнтів з жировою інфільтрацією печінки рівень печінкових 
амінотрансфераз, особливо на стадії стеатозу залишається в межах норми або ледь 
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підвищений (Pouwels S. et al., 2022). І в цьому плані найбільш інформативним 
методом визначення функціонального стану печінки може бути використання 13С-
метацетинового дихального тесту (13С-МДТ), що дає змогу більш детально дослідити 
швидкість метаболізму та відсоток накопичувальної дози метацетину гепатоцитами 
вже на ранніх стадіях жирової інфільтрації печінки (Sklyarova H.E., 2021). 

Одним з найбільш важливих ускладнень АГ є виникнення гіпертензивного серця 
із формуванням функціональних та структурних змін у відповідь на тривалий підйом 
АТ (Masenga S.K. et al., 2023). Патологічна гіпертрофія міокарда при перевантаженні 
тиском призводить до серцевої дисфункції та формуванню інтерстиційного фіброзу 
(Zhu F. et al., 2022). Ідентифікація гіпертрофії міокарда за наявності АГ може бути 
діагностована за допомогою електрокардіографії (ЕКГ) або ехокардіографії (ЕхоКГ), 
але їх чутливість не перевищує 40 %, особливо у пацієнтів з ожирінням або 
ураженнями легень (Bula K. et al., 2022). Однак, при ремоделюванні шлуночків у 
пацієнтів з АГ починають зростати рівні певних білків, зокрема, sST2 та галектину-3 
(Wang X. et al. 2021, Pokrovska N. et al., 2023). На даний час встановлені граничні рівні 
sST2 при розвитку СН (35 нг/мл) та обговорюються рівні sST2 щодо прогнозування 
виникнення діастолічної дисфункції у пацієнтів з АГ (приблизно 24 нг/мл), тоді як 
при початкових проявах гіпертрофії лівого шлуночка (ЛШ) ці критерії остаточно не 
з’ясовані (Riccardi M. et al., 2022, Sciatti E. et al., 2023). Потребують також уточнення 
граничні рівні галектину-3 як прогностичного маркера фіброзу міокарда, проте його 
порогові значення варіюють у широких межах (Mills K.T. et al., 2020, Hengel F.E. et 
al., 2022). Крім того, існує брак даних щодо ролі sST2 і галектину-3 в патогенезі 
коронавірусної хвороби 2019 (COVID-19).  

Важливою умовою обстеження пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням є 
проведення комплексної оцінки стану газотрансмітерів (NO, H2S) з визначенням 
показників L-аргініну, аргінази, NOS, iNOS, сNOS, що відкриває додаткові 
можливості для уточнення патогенетичних механізмів АГ (Janaszak-Jasiecka A. et al., 
2023). Однак не до кінця розкриті механізми формування ендотеліальної дисфункції 
(ЕД) у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням та на тлі COVID-19 і в даному аспекті 
це питання теж потребує уточнення. 

Існує брак даних щодо ролі прозапальних цитокінів (IL-1β, IL-6, IL-8, IL-32α) в 
патогенезі АГ у пацієнтів з надвагою або ожирінням і на тлі COVID-19, хоча відомо, 
що ЕД пов’язана з підвищеною експресією цитокінів, а патофізіологія важкої форми 
COVID-19 – з «цитокіновим штормом» (Huang S. et al., 2020). Саме тому визначення 
деяких клініко-біохімічних показників й цитокінів для ранньої діагностики цієї 
патології сьогодні є вкрай актуальним і отримало широке поширення. 

Серед гормонів жирової тканини особливу увагу привертає до себе вісфатин – 
цитокін з подвійною дією, який виступає як інсуліноміметик, що сприяє зниженню 
концентрації глюкози в плазмі крові, так і прозапальний адипоцитокін, який, своєю 
чергою, стимулює викид інших прозапальних цитокінів, зокрема, туморнекротичного 
фактора-альфа (TNF-α), IL-1, IL-6, IL-8, С-реактивного білка (СРБ) та моноцитарного 
хемотаксичного білка-1 (Abdalla M.M.I., 2022). Незважаючи на численні публікації 
після відкриття вісфатину, механізм його дії у пацієнтів з метаболічним синдромом 
(МС) залишається неясним (Pelczyńska M. et al., 2023).  
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LTB4 – ключовий медіатор запальних процесів, який провокує гіперімунну 
запальну відповідь, індукує ІР й сприяє дестабілізації атеросклеротичних бляшок 
через залучення до них нейтрофілів, впливає на структурні компоненти судинної 
стінки (Wang B. et al., 2021). LTB4 є гомеостатичною детермінантою для 
оптимального захисту організму людини, проте за наявності хронічних захворювань, 
його концентрація може аномально зростати, спричиняючи порушення захисних 
механізмів (Brandt S.L. et al., 2017). Разом з тим, недостатньо висвітлена роль LTB4 у 
пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням, а також на тлі COVID-19. 

АГ у пацієнтів з надвагою/ожирінням часто характеризується неконтрольованим 
перебігом, що пов’язано з поєднанням метаболічних і запальних механізмів (Ma C. et 
al., 2021). Традиційні фактори ризику не повністю пояснюють варіабельність перебігу 
захворювання, що зумовлює необхідність пошуку нових біомаркерів. Тому визначення 
таких біомаркерів, як адипонектин, вісфатин, TLR4 та аргіназа-ІІ, дозволяє не лише 
розширити уявлення щодо їх ролі в патогенезі АГ у пацієнтів з надвагою або 
ожирінням, а й вчасно ідентифікувати осіб із високою ймовірністю неконтрольованого 
перебігу АГ (Abdalla M.M.I., 2022, Lazaridis A. et al., 2021). 

Варто зазначити, що АГ є найпоширенішим супутнім ураженням серед хворих 
на COVID-19 у зв’язку з тим, що коронавірусна інфекція ініціюється в організмі 
людини через ангіотензиперетворювальний фермент ІІ типу (Lazaridis A. et al., 2021). 
АГ незалежно від інших чинників ризику погіршує перебіг коронавірусної інфекції, 
що, очевидно, пов'язане з імунною активацією та запаленням за наявності гіпертензії 
(Cai L. et al., 2022, Navaneethabalakrishnan S. et al., 2022). Тому дослідження вмісту 
численних медіаторів за наявності АГ та COVID-19 у пацієнтів з надвагою або 
ожирінням дозволяє більш детально зрозуміти механізми імунної відповіді при 
такому коморбідному ураженні. 

Таким чином, актуальність та доцільність цього дослідження зумовлена 
потребою у глибшому розумінні патогенезу АГ у пацієнтів з надвагою або 
ожирінням, зокрема, в умовах впливу COVID-19. 

Зв’язок роботи з науковими програмами, планами, темами. Дисертаційне 
дослідження виконане в рамках наукових досліджень кафедри сімейної медицини, 
кардіології та медицини невідкладних станів факультету післядипломної освіти ДНП 
«Львівський національний медичний університет імені Данила Галицького» «Вплив 
артеріальної гіпертензії, цукрового діабету 2 типу, надмірної маси, куріння та 
субклінічного гіпотиреозу на виникнення гострих і хронічних форм ішемічної 
хвороби серця» (номер державної реєстрації - 0120U105778), а також теми кафедри 
терапії №1, медичної діагностики та гематології і трансфузіології факультету 
післядипломної освіти ДНП «Львівський національний медичний університет імені 
Данила Галицького» «Патологія дихальної, серцево-судинної та травної систем у 
хворих з цукровим діабетом та ожирінням: особливості патогенезу, діагностики та 
лікування» (номер державної реєстрації – 0116U004505). 

Мета дослідження: з’ясування ролі адипоцитокінових, газотрансмітерних та 
прозапальних механізмів формування ендотеліальної дисфункції у пацієнтів з 
артеріальною гіпертензією і надвагою або ожирінням та на тлі коронавірусної 
хвороби.  
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Завдання дослідження: 
1. Визначити ранні фактори кардіометаболічного ризику в залежності від рівня 
інсулінорезистентності у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням та оцінити 
функцію печінки у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням за допомогою 13С-
метацетинового дихального тесту (13С-МДТ). 
2. Порівняти зміни біомаркерів ремоделювання міокарда sST2 та галектину-3 із 
даними ЕхоКГ у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням та на тлі коронавірусної 
хвороби (COVID-19). 
3. Оцінити в комплексі газотрансмітерні механізми формування ЕД в сироватці 
крові (L-аргінін, аргіназа, NO2-, H2S, МПО, СОД) та лімфоцитах периферичної крові 
(NO-синтазна і аргіназна активність) у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням та на 
тлі COVID-19. 
4. Дослідити цитокіновий профіль (IL-1β, IL-8, IL-32α) у пацієнтів з АГ і надвагою 
або ожирінням та у поєднанні з коронавірусною хворобою. 
5. З’ясувати діагностичну цінність визначення IL-6 та LTB4 за наявності COVID-19 
у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням. 
6. Оцінити роль прозапальних (TLR4, вісфатин, аргіназа-II) та захисних 
(адипонектин) чинників в перебігу АГ у пацієнтів з надвагою або ожирінням. 

Об'єкт дослідження: артеріальна гіпертензія у пацієнтів з надвагою або 
ожирінням та на тлі COVID-19. 

Предмет дослідження: фактори кардіометаболічного ризику в залежності від 
рівня ІР, показники 13С-МДТ, біомаркери ремоделювання міокарда (sST2, галектин-
3), компоненти газотрансмітерної системи крові (L-аргінін, H₂S, NO₂⁻, а також NO-
синтазна і аргіназна активність в лімфоцитах), компоненти з ферментативною 
активністю (МПО, СОД, аргіназа-ІІ), адипоцитокіни (лептин, адипонектин, 
вісфатин), інтерлейкіни (IL-1β, IL-6, IL-8, IL-32α), LTB4 і TLR4.  

Методи дослідження: комплекс фізикальних, клінічних, стандартних 
лабораторних (загально-клінічні, біохімічні), спеціальних лабораторних 
(спектрофотометричні, імуноферментні), інструментальних (ЕКГ, ЕхоКГ, 
ультразвукове дослідження (УЗД) внутрішніх органів, 13С-МДТ) методів; 
математичні розрахунки для обчислення додаткових індексів отриманих показників; 
параметричні та непараметричні статистичні методи для виявлення асоціацій та 
закономірностей. 

Наукова новизна отриманих результатів полягає у тому, що вперше здійснено 
комплексне дослідження клінічно-патогенетичних механізмів формування ЕД у 
пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням та на тлі COVID-19, проведено всебічну 
оцінку традиційних та новітніх чинників КВР, включно з біомаркерами 
ремоделювання міокарда (sST2, галектин-3), компонентами газотрансмітерної 
системи крові (L-аргінін, H₂S, NO₂⁻, а також NO-синтазна і аргіназна активність в 
лімфоцитах), ферментативною активністю (МПО, СОД, аргіназа-ІІ), 
адипоцитокіновим профілем (лептин, адипонектин, вісфатин), прозапальними 
інтерлейкінами (IL-1β, IL-6, IL-8, IL-32α), LTB4 і TLR4, а також досліджено вплив ІР 
на формування ранніх ознак кардіометаболічного ризику і проведено оцінку 
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функціонального стану печінки за допомогою ¹³C-МДТ у пацієнтів з АГ і надвагою 
або ожирінням. 

Проведена оцінка факторів КВР відносно показників HOMA-IR у пацієнтів з 
різною кількістю компонент МС. Доведено, що, зі збільшенням компонентів МС 
спостерігається підвищення індексу ІР. АГ і абдомінальне ожиріння є найчастішими 
проявами МС ще на етапі його формування. Значення HOMA-IR 3,89±0,36 відповідає 
критеріям МС, тоді як показники HOMA-IR>1,78 суттєво пов’язані з факторами 
кардіометаболічного ризику (обвід талії (ОТ), тригліцериди (ТГ), високочутливий С-
реактивний білок (hsCRP) сечова кислота,). При урахуванні традиційного показника 
HOMA-IR 2,77 встановлене достовірне зменшення рівня адипонектину та суттєве 
підвищення показників лептину в сироватці крові. Описано погіршення функції 
гепатоцитів при МАСП у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням, що 
супроводжувалося зменшенням швидкості метаболізму (р˂0,05) та кумулятивної 
дози (р˂0,05) за даними 13С-МДТ.  

Доведено, що у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням із індексом маси 
міокарда ЛШ понад 115 г/м2 суттєво вищі показники sST2 (23,66(17,90;30,01) нг/мл) 
у порівнянні із групою осіб з нормальними значеннями індексу маси міокарда ЛШ 
(10,11(8,12;10,96) нг/мл). 

Уперше встановлений діагностичний поріг sST2 (17 нг/мл) для виявлення 
гіпертрофії ЛШ за результатами ROC-аналізу: з точністю запропонованого методу 
88,33 %, чутливістю – 84,85 %, специфічністю – 92,59 %. 

Виявлена суттєво вища концентрація галектину-3 в сироватці крові (36,42±2,31 
нг/мл) у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням та індексом маси міокарда ЛШ 
понад 115 г/м2 на відміну від групи пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням та 
нормальними значеннями індексу маси міокарда ЛШ (26,46±2,57 нг/мл; р˂0,01). 

Уперше встановлений діагностичний поріг для галектину-3 з граничним 
критерієм 29 нг/мл для виявлення гіпертрофії ЛШ з точністю запропонованого 
методу 72,22 %, чутливістю – 73,68 %, специфічністю – 70,59 %. Відмічено, що 
показники галектину-3 в сироватці крові у пацієнтів відповідного віку є значно 
сильнішим біомаркером серцевого фіброзу, ніж sST2, з граничним критерієм 29 нг/мл. 
 Вперше розкриті особливості змін газотрансмітерів крові у пацієнтів з АГ і 
надвагою або ожирінням в двох середовищах – сироватці крові та лімфоцитах. У 
сироватці крові пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням зростання активності 
аргінази супроводжується суттєвим зниженням продукції NO2-. Визначені зміни в 
ланцюжку газотрансмітерів в лімфоцитах пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням, 
для яких є характерним менший рівень L-аргініну, сNOS на тлі суттєво більшої 
активності аргінази та iNOS. 

Доповнено наукову базу інформацією, що перебіг АГ у поєднанні з надвагою або 
ожирінням супроводжувався суттєво більшою концентрацією прозапальних 
цитокінів: при порівнянні з контролем вміст IL-1β та IL-8 був більшим втричі, IL-6 – 
в 2,8 разів, IL-32α – на 60 % більшим. 

Вперше здійснено комплексне дослідження клінічно-патогенетичних механізмів 
формування ЕД у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням та на тлі COVID-19 з 
урахуванням змін показників загальних клінічно-лабораторних обстежень, 
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показників IL-1β, IL-6, IL-8, IL-32α, sST2, галектин-3, МПО, LTB4, рівнів 
газотрансмітерів в сироватці крові та лімфоцитах. 

Уперше встановлено, що в пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням, за наявності 
супутньої коронавірусної інфекції, підвищення рівня sST2 супроводжується 
зниженням концентрації галектину-3 в сироватці крові та лімфоцитах периферичної 
крові. Доведено, що найбільший вміст sST2 був виявлений у пацієнтів з АГ і надвагою 
або ожирінням й COVID-19 (24,75±0,95 нг/мл), що було суттєво більше (р˂0,05), ніж у 
пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням (20,33±1,27 нг/мл). Вперше досліджено вміст 
галектину-3 в сироватці крові і в лімфоцитах периферичної крові: найбільші показники 
галектину-3 і в сироватці крові, і в лімфоцитах зафіксовані у хворих на АГ з надвагою 
або ожирінням (38,80±3,12 нг/мл в сироватці; 2,08±0,13 нг/мл в лімфоцитах), тоді як у 
пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням та COVID-19 концентрація галектину-3 була 
достовірно менша в сироватці крові (29,62±2,39 нг/мл; p˂0,05), на тлі несуттєвих змін 
в лімфоцитах периферичної крові (1,93±0,10 нг/мл; p>0,05). 

Вперше розкриті особливості змін газотрансмітерів крові у пацієнтів з АГ і 
надвагою або ожирінням та на тлі COVID-19. Доведено, що приєднання COVID-19 до 
основної патології супроводжувалося вірогідно меншим вмістом L-аргініну на 16,2 % 
(р˂0,05) і відповідно показників NO2- на 16,6 % (р˂0,05), активності СОД на 22 % 
(р˂0,05) на тлі достовірно більшого в 1,4 рази середнього показника МПО (р˂0,01) та 
незначно більшої активності аргінази (р>0,05) та H2S (р>0,05) при порівнянні з 
групою осіб з АГ і надвагою або ожирінням. Під час проведення порівняльного 
аналізу NO-синтазної та аргіназної активності в лімфоцитах периферичної крові 
вперше встановлено, що у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням та на тлі COVID-
19 на 25,1 % суттєво нижчий вміст L-аргініну з незначним переважанням активності 
аргінази та з NO-cинтазною активністю при порівнянні з групою осіб з АГ і надвагою 
або ожирінням. 

Уперше представлені дані щодо змін прозапальних цитокінів у пацієнтів з АГ і 
надвагою або ожирінням та на тлі COVID-19: - суттєво більша концентрація IL-1β на 
24 % порівняно з показниками групи пацієнтів з АГ, надвагою або ожирінням (р˂0,05) 
та у 3,8 разів порівняно з контрольною групою (р˂0,01); - вищий вміст IL-6 у 4,2 
порівняно з групою пацієнтів з АГ, надвагою або ожирінням (р˂0,01) і 10-кратне 
зростання вмісту IL-6 порівняно з контролем (р˂0,01); - на 23 % більша концентрація 
IL-8 у порівнянні із групою АГ і надвагою або ожирінням (р˂0,05) і в 3,9 разів у 
порівнянні з контролем (р˂0,01). Разом з тим, відмічений в 1,5 разів менший рівень 
IL-32α у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням на тлі COVID-19 при порівнянні з 
групою пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням (р˂0,05). 

Доведено, що за наявності COVID-19 у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням 
гіперпродукція LTB4 супроводжується гіперекспресією IL-6, що підтверджується 
суттєвим позитивним кореляційним зв’язком між їх показниками (r=0,487; p˂0,01). 

Уперше встановлено, що у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням, які не 
досягли цільових значень АТ, відмічаються більші рівні вісфатину, TLR4 та аргінази-
II на фоні менших показників адипонектину. За результатами ROC-аналізу, 
встановлені оптимальні порогові значення для прогнозування неконтрольованого 
перебігу АГ у пацієнтів з надвагою або ожирінням: для адипонектину – 8,5 мкг/мл 
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(AUC=0,806 (95 % ДІ 0,703-0,909), р<0,01, чутливість 78,9 %, специфічність 73,7 %); 
для вісфатину – 2,12 пг/мл (AUC=0,627 (95 % ДІ 0,509-0,736), р<0,05, чутливість 79,0 
%, специфічність 44,7 %); для TLR4 – 0,81 нг/мл (AUC=0,622 (95 % ДІ 0,503-0,730), 
р>0,05, чутливість 47,4 %, специфічність 76,3 %); для аргінази-ІІ – 0,70 пг/мл 
(AUC=0,691 (95 % ДІ 0,575-0,792), р<0,01, чутливість 86,8 %, специфічність 55,3 %). 

Практичне значення отриманих результатів. Результати дисертаційного 
дослідження мають вагоме практичне значення та можуть бути використані для 
удосконалення системи діагностики, стратифікації ризику та оцінки перебігу АГ, 
особливо у пацієнтів із надмірною масою тіла або ожирінням. Розроблений алгоритм 
оцінки кардіометаболічного ризику, що базується на поєднанні клінічних, 
лабораторних і функціональних показників (зокрема, з використанням ¹³C-МДТ), 
запропоновано використовувати у клінічній практиці для персоналізованої оцінки 
стану пацієнтів з АГ та метаболічними порушеннями. Запропоновані порогові 
значення HOMA-IR (>1,78) можуть бути використані для виявлення пацієнтів з 
високим кардіометаболічним ризиком ще на доклінічному етапі МС. Обґрунтовано 
можливість використання sST2 (з діагностичним порогом 17 нг/мл) і галектину-3 (29 
нг/мл) як біомаркерів ремоделювання міокарда, з високими аналітичними 
показниками, що дозволяє підвищити точність ранньої діагностики субклінічної 
гіпертрофії ЛШ. Дослідження газотрансмітерів у сироватці крові та лімфоцитах, 
прозапальних цитокінів (IL-6, IL-8, IL-1β, IL-32α) та LTB4 дає можливість розширити 
і поглибити розуміння патогенезу АГ у пацієнтів з надвагою або ожирінням та на тлі 
COVID-19. Запропонований алгоритм для ідентифікації груп підвищеного ризику 
поміж пацієнтів з неконтрольованою АГ, який передбачає оцінку рівня адипонектину, 
вісфатину, TLR4 та аргінази-II. 

Результати дисертаційного дослідження впроваджені в практику роботи центру 
терапії й центру серця та судин ВП «Лікарня Святого Пантелеймона» КНП «1 
територіальне медичне об’єднання м. Львова», в діагностичний та лікувальний 
процес Університетської клініки Сумського державного Університету, ТзОВ 
медичної клініки «Медспейс», ТзОВ «Нова поліклініка Захід». 

Результати впроваджені в навчальний процес на кафедрах сімейної медицини, 
кардіології та медицини невідкладних станів ФПДО, терапії №1, медичної 
діагностики та гематології і трансфузіології ФПДО, пропедевтики внутрішньої 
медицини, сімейної медицини ДНП «Львівський національний медичний університет 
імені Данила Галицького», а також включено до викладання дисципліни «Внутрішня 
медицина» для студентів 6 курсу Сумського державного університету. 

Особистий внесок дисертантки. Самостійно проведений інформаційно-
патентний пошук і аналіз вітчизняної та іноземної літератури з даної проблеми; 
встановлено мету й завдання дослідження, план виконання та дизайн дослідження для 
досягнення мети. Дисертанткою особисто проведений відбір, опитування, 
антропометричні вимірювання та фізикальне обстеження учасників дослідження, 
попередня підготовка взірців сироватки крові для імунологічних досліджень, ряд 
імуноферментних досліджень (визначення LTB4, адипонектину), аналіз та 
узагальнення отриманих результатів обстеження пацієнтів, особистий розрахунок та 
формування показників 13С-МДТ, статистична обробка результатів із оформленням 
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усіх таблиць та графіків, сформовані групи обстежених пацієнтів. Особисто 
підготовлений рукопис і реферат дисертації, представлені фрагменти дисертаційного 
дослідження у наукових публікаціях спільно із співавторами.  

Апробація матеріалів дисертації. Результати дисертаційної роботи 
представлені на Міжнародній конференції «Metabolic Syndromes» (Рим, 2016), VIII 
Львівсько-Люблінській конференції з експериментальної та клінічної біохімії 
(Люблін, 2017), 50-й ювілейній зустрічі Европейського клубу панкреатологів, ІІ 
Міжнародному симпозіумі «SmartLion» (Львів, 2018), ХІІІ Міжнародній 
міждисциплінарній науково-практичної конференції «Сучасні аспекти збереження 
здоров’я людини» (Ужгород, 2020), 42 наукових читаннях імені О.О. Богомольця: 
матеріали науково-практичної конференції з міжнародною участю, присвяченій 140-
річчю з дня народження академіка О.О. Богомольця (Київ, 2021), 17th RECOOP 
Bridges in Life Sciences Conferences (Прага, 2022), науково-практичній конференції 
«Біологічні, медичні та науково-педагогічні аспекти здоров’я людини» (Полтава, 
2022), 18th RECOOP Bridges in Life Sciences Conferences (Будапешт, 2023), 19th 
RECOOP Bridges in Life Sciences Conferences (Братислава, 2024), XXV Національному 
конгресі кардіологів України (Київ, 2024), 20th RECOOP Bridges in Life Sciences 
Conference (Прага, 2025).  

Публікація результатів дослідження. За результатами дисертаційного 
дослідження опубліковано 8 робіт у закордонних журналах, з яких 7 у виданнях,  
індексованих у базі SCOPUS (з них одна одноосібна); 5 статей у фахових виданнях 
України категорії А, які входять до переліку рецензованих джерел SCOPUS; 14 статей 
у фахових виданнях України категорії Б (з них одна одноосібна), 2 роботи в інших 
вітчизняних журналах, 15 тез у матеріалах з’їздів та конференцій. 

Структура та обсяг дисертації. Робота викладена на 419 сторінках друкованого 
тексту, з яких 283 сторінок займає основний текст. Дисертація складається зі вступу, 
огляду літератури, опису матеріалів та методів дослідження, шести розділів власних 
досліджень, аналізу та узагальнення результатів дослідження, висновків, практичних 
рекомендацій, списку 631 використаного джерела (38 кирилицею, 593 латиницею), 
ілюстрована 48 таблицями і 101 рисунком. 

 
ОСНОВНИЙ ЗМІСТ РОБОТИ 

Матеріал, методологія та методи досліджень. Дисертаційна робота виконувалася 
на клінічній базі ДНП «Львівський національний медичний університет імені Данила 
Галицького»: центр терапії і центр серця та судин ВП «Лікарня Святого Пантелеймона» 
КНП «1 територіальне медичне об’єднання м. Львова» (далі 1ТМО) впродовж 2014-2024 
рр. Відбір практично здорових добровольців, які увійшли до складу контрольної групи 
було проведено на базі Львівського обласного центру служби крові і на базі 
поліклінічного відділення 1ТМО. Дисертаційне дослідження виконувалося відповідно 
до етичних принципів Гельсінської декларації Всесвітньої медичної асоціації «Етичні 
принципи медичних досліджень за участю людини у якості об’єкта дослідження» (1964, 
2004, 2013), Конвенції Ради Європи про захист прав і гідності людини у зв’язку з 
використанням досягнень біології та медицини (1997) та відповідних законів України 
(Наказ МОЗ України № 690 від 23.09.2009 р., № 944 від 14.12.2009 р., № 616 від 
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03.08.2012 р.). Комплекс діагностичних заходів погоджений з біоетичною комісією 
Львівського національного медичного університету імені Данила Галицького МОЗ 
України (протокол № 2 від 21.02.2022 року). Всі учасники дослідження були попередньо 
проінформовані про основні процедури дослідження та можливі ризики ускладнень. 

Діагноз АГ встановлювали відповідно до наказу Міністерства охорони здоров’я 
України № 384 від 24.05.2012 року «Уніфікований клінічний протокол первинної, 
екстренної та вторинної (спеціалізованої) медичної допомоги: артеріальна гіпертензія», 
№ 1581 від 12.09.2024 року Уніфікованого клінічного протоколу первинної та 
спеціалізованої медичної допомоги «Гіпертонічна хвороба (артеріальна гіпертензія)», 
рекомендацій Європейського товариства кардіологів та Європейського товариства з 
гіпертензії (ESC/ESH, 2018, 2024).  

Діагноз ожиріння встановлювали згідно рекомендацій ВООЗ та наказу МОЗ 
України № 427 «Про затвердження Стандартів медичної допомоги «Ожиріння у 
дорослих» від 03.03.2023 року, за розрахунком ІМТ, а також Європейських  
рекомендацій щодо ведення пацієнтів з ожирінням (ESE, 2020). 

Діагноз НАЖХП встановлювали відповідно до наказу МОЗ України № 826 від 
06.11.2014 року «Уніфікований клінічний протокол первинної, вторинної 
(спеціалізованої) медичної допомоги: неалкогольний стеатогепатит», згідно з 
рекомендаціями EASL, EASO, EASD (2024). Пацієнтів із алкогольним 
стеатогепатитом у дослідження не включали. 

Діагноз COVID-19 підтверджували шляхом отримання позитивних результатів при 
аналізі змивів з рото- і носоглотки шляхом полімеразної ланцюгової реакції та 
проведенням рентгенографії та/або комп’ютерної томографії органів грудної клітки для 
підтвердження діагнозу COVID-пневмонії помірного або важкого перебігу відповідно 
до протоколу «Надання медичної допомоги для лікування коронавірусної хвороби 
(COVID-19)» зі змінами згідно з Наказами МОЗ (наказ МОЗ України від 02 квітня 2020 
року № 762 із змінами і доповненнями, внесеними наказами МОЗ України від 10.04.2020 
№ 852, від 21.07.2020 № 1653, від 17.09.2020 № 2116, від 11.11.2020 № 2583, від 
20.11.2020 № 2693, від 31.12.2020 № 3094, від 06.04.2021 № 638, від 13.05.2021 № 930, 
від 20.09.2021 № 1979, від 11.11.2021 № 2495, від 30.12.2021 № 2948, від 22.02.2022 № 
358, від 17.05.2023 № 913). 

Критерієм предіабету у пацієнтів вважали рівень глюкози плазми натще 5,6-6,9 
ммоль/л (Наказ МОЗ України № 1300 від 24.07.2024 року «Уніфікований клінічний 
протокол первинної та спеціалізованої медичної допомоги: цукровий діабет 2 типу у 
дорослих). Діагностичними критеріями безсимптомної гіперурикемії були значення 
сечової кислоти натще у щонайменше двох незалежних вимірюваннях у чоловіків 
≥ 420 мкмоль/л, у жінок - ≥ 360 мкмоль/л, за відсутності будь-яких клінічних ознак. 

Критеріями включення до дослідження були: вік пацієнтів понад 18 років; діагноз 
АГ верифікований згідно з Уніфікованим клінічним протоколом МОЗ України, 
рекомендацій ESC/ESH; надмірна маса тіла або ожиріння аліментарного генезу; 
підтверджений діагноз COVID-19; відсутність критеріїв виключення; підписання 
добровільної згоди пацієнта на участь у дослідженні. 

Критеріями виключення з дослідження були: наявність наркотичної та алкогольної 
залежності; наявність в анамнезі у пацієнтів вірусного гепатиту, асоційованого з HBV-, 
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HCV-, HDV-інфекціями, автоімунного, медикаментозного і алкогольного гепатитів; 
ХСН ФК IV NYHA, транзиторних ішемічних атак, інсульту, рефрактерної і вторинної 
АГ, гострої СН, перенесеного гострого коронарного синдрому менше 3 місяців тому, 
життєво небезпечних порушень ритму та провідності, гемодинамічно значущих уражень 
клапанів серця; фіброзуючого альвеоліту, пневмофіброзу, туберкульозу, інших 
етіологічних варіантів пневмонії (бактеріологічна, гіпостатична); ЦД, хронічної 
ниркової недостатності, захворювань щитоподібної залози; інших декомпенсованих 
соматичних станів, лімфопроліферативних, автоімунних й онкологічних захворювань, 
системних захворювань сполучної тканини, а також нейропсихічних уражень, які 
можуть впливати на комплаєнс між пацієнтом та лікарем; вагітність та період лактації; 
відмова пацієнта від участі у дослідженні та у підписанні інформованої згоди. 

Для вирішення поставлених завдань обстежено 470 пацієнтів з АГ І-ІІІ стадії 1-3 
ступеня віком від 23 до 93 років (середній вік 58,13±0,71 років) із середнім 
показником ІМТ 29,46±0,36 кг/м2. Серед обстежених осіб з АГ також було обстежено 
90 хворих із коронавірусною пневмонією (COVID-19). Для встановлення 
референтних значень норми лабораторних параметрів були обстежені 60 практично 
здорових волонтерів із середнім віком 36,15±2,02 років (рис. 1). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Рисунок 1 – Дизайн дослідження 

Причиною госпіталізації пацієнтів були: неускладнений гіпертензивний криз, 
низький комплаєнс, неможливість самостійного моніторингу АГ, планова 
госпіталізація у центр терапії з метою дообстеження, для пацієнтів із COVID-19 – 

470 пацієнтів із АГ і надвагою або ожирінням, з яких 90 – з COVID-19.  
Контроль – 60 практично здорових добровольців 

(збір скарг, анамнезу, загальне фізикальне обстеження; антропометричне обстеження; 
визначення базових показників загального і біохімічного аналізу крові; ЕКГ, ЕхоКГ) 

І завдання 
Оцінка факторів КВР та 
ІР (n=187, контроль 12). 
Оцінка результатів 13С-
МДТ у пацієнтів з АГ і 

надвагою або ожирінням 
(n=34, контроль=20) 

ІІ завдання 
Оцінка вмісту sST2 і 

галектину-3 у пацієнтів з 
АГ і надвагою або 

ожирінням і на тлі COVID-
19 (n=101, з яких 41 з 

COVID-19; контроль=18) 

ІІІ завдання 
Оцінка вмісту L-аргініну, аргінази, NO 

та H2S в сироватці крові; L-аргініну, 
аргінази, NOS, iNOS та сNOS в 

лімфоцитах пацієнтів з АГ і надвагою 
або ожирінням й на тлі COVID-19 

(n=79, з яких 40 з COVID-19; 
контроль=28) 

IV завдання 
Оцінка цитокінового профілю (IL-
1β, IL-8, IL-32α) у пацієнтів з АГ і 
надвагою або ожирінням й на тлі 

COVID-19 (n=75, з яких 41 з 
COVID-19; контроль=20)  

V завдання 
Оцінка LTB4 та IL-6 у 

пацієнтів з АГ і надвагою 
або ожирінням й на тлі 
COVID-19 (n=84, з яких 

44 з COVID-19) 

VI завдання 
Оцінка змін адипонектину, 

вісфатину,TLR4 і аргінази-ІІ у 
пацієнтів з АГ і надвагою або 

ожирінням (n=76) на фоні 
антигіпертензивної терапії  
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наявність ковід-пневмонії. Дослідження проведене як одномоментне пасивне 
проспективне когортне. Відповідно до поставленої мети і завдань були сформовані 
структура й дизайн дослідження. 

Окрім стандартних загальноклінічних досліджень, проводили визначення 
маркерів ЕД: досліджували вміст L-аргініну в сироватці крові та лізаті лімфоцитів за 
допомогою реакції Сакагучі (Hosinian M. et al., 2016), визначали активність аргінази 
в сироватці крові та лізаті лімфоцитів периферичної крові шляхом вимірювання 
концентрації продукованої сечовини (як описано F. Bernardi з незначними 
модифікаціями), концентрацію NO2- за допомогою реактиву Ґрісса (Раваева М.Ю., 
2011), H2S в плазмі крові (за R.A. Dombkowski, 2004), активність СОД і МПО в 
сироватці крові, NO-синтазну та аргіназну активність в лімфоцитах периферичної 
крові на пермеабілізованих сапоніном лімфоцитах крові. 

За допомогою імуноферментних методів досліджували вміст sST2, лептину, 
LTB4, цитокінів в сироватці крові (IL-1β, IL-6, IL-8, IL-32α), галектину-3, 
адипонектину, вісфатину і TLR4 в сироватці крові та лімфоцитах периферичної крові. 

Для лабораторної діагностики COVID-19 використовували імуноферментний 
аналіз з виявленням антитіл IgM до SARS-CoV-2 та полімеразну ланцюгову реакцію 
зі зворотною транскрипцією (ЗТ-ПЛР). Забір біологічного матеріалу проводили у 
відповідності до вимог наказу МОЗ України № 722 від 28.03.2020 «Організація 
надання медичної допомоги хворим на коронавірусну хворобу (COVID-19)». 

З метою діагностики COVID-пневмонії виконували оглядову рентгенографію 
органів грудної клітки на цифровому діагностичному апараті експертного класу 
Shimadzu Flexavision F3, фірми Shimadzu Corp. (Японія). Під час рентгенографії 
виявляли двосторонні зливні інфільтративні затемнення, переважно в базальних 
відділах легень. В деяких пацієнтів також діагностували невеликий плевральний випіт.  

Усім пацієнтам проводили стандартне ЕКГ у стані спокою з реєстрацією 12 
основних відведень. Для оцінки структурно-функціонального стану міокарда 
проводили ЕхоКГ у стані спокою у першу добу госпіталізації у М-, В-, Д- і Т-режимах 
згідно з рекомендаціями робочої групи з функціональної діагностики асоціації 
кардіологів України та американської асоціації фахівців з ехокардіографії 
(Лазоришинец В.В. та ін., 2020).  

УЗД органів черевної порожнини та печінки проводили за стандартною 
методикою: оцінювали розміри печінки за параметрами товщини часток; 
ехоструктуру печінкової паренхіми, зернистість, наявність дифузного ущільнення, 
судинний малюнок, стан елементів жовчовивідної системи, діаметр ворітної вени, 
розмір селезінки. Проводили кількісну оцінку стеатозу печінки шляхом вимірювання 
величини коефіцієнта лінійного затухання ультразвуку в печінковій паренхімі (КЗ, 
дБ/см) зі стадіюванням жирового гепатозу за шкалою NAS. 

13С-МДТ проводили зранку натще після 12-годинного голодування та 30-
хвилинного відпочинку в положенні сидячи. Пробний сніданок – 75 мг 13С-
метацетину, який розчиняли в несолодкому чаї. Зразки повітря збирали в алюмінієві 
герметичні пакети з інтервалом 10 хв у першу годину тесту і 20 хв – у другу годину 
проведення дослідження. Про жодні побічні ефекти пацієнти не повідомляли. 
Вимірювання 13C-міченого CO2 у видихуваному повітрі здійснювали за допомогою 
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інфрачервоного спектрометра IRIS 2 (Wagner Analysen Technik GmbH). Оцінювали 
кумулятивну дозу та швидкість метаболізму на 10 хв, 20 хв, 30 хв, 40 хв, 50 хв, 60 хв 
і 120 хв тесту. 

Статистичну обробку отриманих результатів проводили за допомогою 
програмного забезпечення – табличного процесора «Microsoft Office Excel 2010» та 
пакета прикладних програм «Statistica» v. 10.0 StatSoft, USA й GraphPad Prism 8.0.1. 
Результати представлені як середні величини із стандартною похибкою середнього 
(M±m) для параметрів з правильним гаусівським розподілом, та медіани і 
процентилей (медіана (25 %; 75 %) для показників з негаусівським розподілом 
величин. Нормальність розподілу визначали за критеріями Shapiro-Wilk`s (W-test) і 
тесту Колмогорова-Смирнова. Для якісних параметрів вказували абсолютні величини 
та відсотки. Оцінку вірогідності розходження середніх величин проводили за 
допомогою ANOVA. Кореляційний аналіз між змінними, безперервні змінні, які мали 
нормальний розподіл, аналізували за допомогою кореляції Пірсона, а змінні, які не 
мали нормального розподілу, аналізували за допомогою кореляції Спірмена: 
значення r≤0,30 розцінювали як дуже слабкий зв’язок, 0,31≤r≤0,50 – слабкий, 
0,51≤r≤0,70 – середній, r≥0,71 – високої сили. Результати вважали статистично 
достовірними, якщо значення р˂0,05. Для розрахунку площі під кривою «чутливість-
специфічність» AUC (area under curve) з метою оцінки діагностичної цінності 
біомаркерів наведено криву робочої характеристики приймача ROC (receiver 
operating characteristic) за методом суми трапецій (Harrington D. et al., 2019).  

Результати дослідження та їх обговорення. Для оцінки факторів КВР 199 осіб 
групували у відповідності з критеріями метаболічного синдрому NCEP-ATP III (2001) 
і залежно від числа компонентів кардіометаболічного ризику пацієнтів 
стратифікували на 5 груп: до 0 групи увійшло 12 практично здорових волонтерів; 1-а 
група – наявний 1 компонент МС (15 пацієнтів); 2-а група – 2 компоненти МС (50 
пацієнтів); 3-я група – 3-компонентний МС (59 пацієнтів); 4-а група - 4-х 
компонентний МС (48 пацієнтів); 5-а група – 5-ти компонентний МС (15 пацієнтів).  

Доведено, що зі збільшенням компонент МС збільшувалась й частота розвитку 
предіабету, гіперурикемії й АГ (рис. 2). Так, у пацієнтів 1-ї групи з одним 
компонентом МС у 26,7 % осіб виявлено АГ, абдомінальний тип ожиріння (АТО) – у 
33,3 %, підвищений вміст ТГ – у 20,0 %. У пацієнтів 2-ї групи АГ діагностовано у 82,0 
%, АТО – у 52,0 %, підвищення показників глюкози крові – у 30,0 %, ТГ – у 24,0 %. 
За наявності в обстежених осіб трьох компонентів МС (3-я група) АГ виявлено у 86,4 
% випадків, АТО – у 83,0 %, гіперглікемія – у 55,9 %, підвищення ТГ – 39,0 %. 
Наявність 4 компонентів МС супроводжувалося виявленням АГ у 91,7 % пацієнтів, 
АТО – у 87,5 %, підвищенням показників глюкози крові – у 72,9 %, ТГ – у 79,2 %. У 
пацієнтів 5-ї групи за наявності п’яти компонентів МС, АГ, АТО, підвищення 
показників глюкози і ТГ виявлено в усіх обстежених осіб (100 %). 



15 
 

 
Рисунок 2 – Частота виявлення АГ, АТО, гіперглікемії, гіпертригліцеридемії і 

гіперурикемії в обстежених осіб 0, 1, 2, 3, 4, 5 груп 
 
Окрім оцінки факторів ССР, асоційованих з ІР, був проведений аналіз показників 

метаболічного статусу пацієнтів в залежності від величини HOMA-IR: встановлено, 
що пацієнти з HOMA-IR<2,77 мали достовірно менші величини ІМТ (р<0,01), ОТ 
(р<0,01), ТГ (р<0,01), глюкози (р<0,01), інсуліну (р<0,01), hsCRP (р<0,01), лептину 
(р<0,01) та вищий вміст адипонектину (р<0,01). Відповідно й співвідношення між 
лептином та адипонектином за наявності ІР зміщалося в бік переважання лептину 
(p<0,01), що узгоджується із попередніми дослідженнями (Al-Hamodi Z. et al., 2014). 

При оцінці ступенів АГ встановлено, що у пацієнтів з індексом НОМА-IR<2,77 
переважав 1 ступінь АГ, а серед обстежених осіб з індексом НОМА-IR>2,77 – 2 
ступінь АГ. У більшості пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням та індексом НОМА-
IR<2,77 і НОМА-IR>2,77 виявлений високий і дуже високий ССР. Однак, відомо, що 
значення HOMA-IR можуть відрізнятися для різних популяціях, що пов’язують з 
варіаціями метаболічних характеристик за регіонами та фізіологічними факторами 
(Gayoso-Diz P. et al., 2013, Heo A.S., Lee J.C., 2025). 

При оцінці результатів ЕКГ і ЕхоКГ встановлено, що переважна більшість 
пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням мала відхилення електричної осі вліво, 
ознаки гіпертрофії лівих відділів серця, збільшення розмірів лівого передсердя (ЛП), 
товщини міжшлуночкова перетинка (МШП), задньої стінки ЛШ (ЗСЛШ), маси 
міокарда ЛШ (ММЛШ), індексу маси міокарда ЛШ (ІММЛШ) та відносної товщини 
стінки ЛШ (ВТСЛШ) на фоні незначного зменшення фракції викиду (ФВ) ЛШ. Проте, 
достовірно більше пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням та з індексом НОМА-
IR>2,77 мали більші розміри ЛП, МШП, товщину ЗСЛШ, ММЛШ (p<0,05) та 
ВТСЛШ (p<0,05), ніж пацієнти з індексом НОМА-IR<2,77. При оцінці геометрії серця 
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та наявності ремоделювання й гіпертрофії міокарда виявлено, що у групі пацієнтів з 
АГ і надвагою або ожирінням та НОМА-IR>2,77 достовірно частіше знаходили 
концентричну гіпертрофію (p<0,05), а у пацієнтів з АГ і надвагою та/або ожирінням 
та НОМА-IR<2,77 – ексцентричну гіпертрофію. Загалом, поміж обстежених осіб 
найчастіше виявляли концентраційну гіпертрофію міокарда. В дослідженні 
Framingham Heart Study та ECHO-SOL теж підтверджено, що підвищений рівень 
HOMA-IR асоціюється із гіпертрофією ЛШ і концентричним ремоделюванням 
міокарда (Rutter M.K. et al., 2003, Demmer R.T. et al., 2016). 

Важливим завданням дослідження було дослідити функціональний стан 
печінки у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням за результатами 13С-МДТ, 
оскільки відповідно до рекомендацій EASL, EASD, EASO із діагностики та лікування 
стеатотичної хвороби печінки, пов’язаної з метаболічною дисфункцією (MASLD), усі 
пацієнти з ІР та/або МС підлягають обстеженню на наявність MASLD. 

Відповідно до результатів 13С-МДТ, у практично здорових осіб пік 13С-
видихуваного повітря після призначення метацетину був найбільшим на 20 хв 
дослідження, поступово знижуючись до 12,59±0,58 доза/год, % на 60 хв обстеження, 
причому в нормі цей показник був більше 10 доза/год, %. За наявності стеатозу 
спостерігалося достовірне зниження швидкості метаболізму на всіх етапах 
проведення 13С-МДТ (р˂0,05) у порівнянні з контрольною групою: на 10 хв – 
11,69±0,95 доза/год, %, на 20 хв 16,75±0,86 доза/год, %, на 30 хв – 15,32±0,71 доза/год, 
%, на 40 хв – 12,50±0,79 доза/год, %, на 50 хв – 9,76±0,53 доза/год, %, на 60 хв – 
7,79±0,49 доза/год, %, на 120 хв – 3,85±0,38 доза/год, % (рис. 3). 

 
Рисунок 3 – Зміни швидкості метаболізму за даними 13С-МДТ у практично здорових 

осіб та пацієнтів з АГ, надвагою/ожирінням і стеатозом 
 

У практично здорових осіб при достатній швидкості метаболізму спостерігалося 
рівномірне накопичення кумулятивної дози від 10 хв – 1,61±0,15 доза/год, %, на 20 хв 
5,36±0,30 доза/год, %, на 30 хв – 9,34±0,37 доза/год, %, на 40 хв – 12,55±0,44 доза/год, 
%, на 50 хв – 15,18±0,51 доза/год, %, на 60 хв – 17,97±0,77 доза/год, %, на 120 хв – 
25,60±0,94 доза/год, %. І ці величини відповідали рівню метаболізму, характерному 
для норми (Sklyarova H.E., 2021). Водночас, середнє значення кумулятивної дози 
статистично достовірно зменшувалося у пацієнтів з МАСП порівняно з контрольною 
групою впродовж усього часу проведення метацетинового тесту: 10 хв – 0,98±0,08 
доза/год, %, на 20 хв 3,35±0,17 доза/год, %, на 30 хв – 6,04±0,23 доза/год, %, на 40 хв 
– 8,45±0,28 доза/год, %, на 50 хв – 10,20±0,31 доза/год, %, на 60 хв – 11,65±0,34 
доза/год, %, на 120 хв – 16,82±0,54 доза/год, % (рис. 4). 
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Рисунок 4 – Зміни показників кумулятивної дози за даними 13С-МДТ у практично 

здорових осіб та пацієнтів зі стеатозом печінки 
 

Результати дослідження детоксикаційної функції печінки показали, що за 
наявності стеатозу порушується швидкість метаболізму та зменшується рівень 
кумулятивної дози. Для стеатозу печінки характерним є зсув піку швидкості 
метаболізму з 10 хв на 20-30-40 хв та скорочення кінетики метаболізму замість 
мінімальних 60 хв після прийому метацетину до 40-30 хв. (). Враховуючи те, що 
жоден із загальноприйнятих методів обстеження для виявлення MASLD (окрім 
біопсії печінки), зокрема, антропометричні вимірювання, печінкові тести, 
ліпідограма, УЗД та еластографія дають змогу лише опосередковано зробити 
висновки щодо функції печінки на ранніх стадіях виникнення MASLD, застосування 
13С-МДТ дає змогу оцінити в динаміці функціональний стан печінки в нормі та при 
МАСП (Sklyarova H.E., 2021, Fierbinteanu-Braticevici C., 2023). 

Для вивчення ролі sST2 і галектину-3 в оцінці лівошлуночкової гіпертрофії у 
пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням проведено ретроспективне дослідження 60 
пацієнтів з АГ 1-2 стадії і надвагою або ожирінням. Після визначення ІММЛШ 
пацієнтів стратифікували на дві групи: 27 пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням 
без ознак гіпертрофії ЛШ (з нормальними значеннями ІММЛШ), 33 пацієнти з АГ і 
надвагою або ожирінням та гіпертрофією ЛШ (ІММЛШ понад 115 г/м² для чоловіків 
і 90 г/м² для жінок). У групі пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням та гіпертрофією 
ЛШ (ГЛШ) відзначались суттєво вища медіана sSТ2 (23,66(17,90;30,01) нг/мл проти 
10,11(8,12;10,96); p˂0,01) та середнє значення профіброзного маркеру галектину-3 
(36,42±2,31 нг/мл проти 26,46±2,57 нг/мл; p˂0,05). Варто зазначити, що при відносно 
низьких рівнях sST2 ми спостерігали суттєво вищі рівні галектину-3 у тих самих 
пацієнтів.  

Проведений кореляційний аналіз дозволив встановити наявність прямих 
кореляційних зв’язків між рівнем sST2 та ІММЛШ (r=0,640; р<0,01), товщиною 
стінки ЛШ (r=0,509; р<0,01), МШП (r=0,533; р<0,01), кінцевим діастолічним 
розміром (КДР) ЛП (r=0,464; р<0,01), КДР ЛШ (r=0,516; р<0,01) у пацієнтів з АГ і 
надвагою або ожирінням обох досліджуваних груп. Водночас, в обстежених пацієнтів 
виявлені прямі асоціації між вмістом галектину-3 в сироватці крові та ІММЛШ 
(r=0,511; р<0,01), товщиною стінки ЛШ (r=0,391; р>0,05), МШП (r=0,360; р<0,05), 
КДР ЛП (r=0,443; р<0,01), КДР ЛШ (r=0,351; р<0,05). Результати нашого дослідження 
дуже схожі на результати інших досліджень, які вивчали взаємозв’язки між sST2 і 
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параметрами ЕхоКГ, однак це не стосувалося галектину-3 (Sciatti E. et al., 2023, 
Dattagupta A. et al., 2018). 
 З метою оцінки діагностичної цінності sSТ2 і галектину-3 в діагностиці ГЛШ 
було побудовано ROC-криву з розрахунком площі під кривою (AUC): при заданому 
значенні sST2 17,0 нг/мл точність запропонованого методу склала 88,33 %, чутливість 
– 84,85 %, специфічність – 92,59 %; при обраному рівні галектину-3 - 29,0 нг/мл 
точність методу склала 72,22 %, чутливість 73,68 %, специфічність 70,59 %. Отже, 
запропоновані реферативні значення sST2 і галектину-3 в більшості збігаються із 
висновками інших досліджень (Riccardi M. et al., 2023, Wang X. et al., 2024), а 
вимірювання цих біомаркерів дозволятиме встановлювати ознаки раннього розвитку 
ГЛШ у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням, що сприятиме покращенню 
діагностики та своєчасному виявленню осіб із чинниками ризику для запобігання 
розвитку несприятливих серцево-судинних подій. 

Доведено, що рівень sST2 і галектину-3 зростає відповідно до тяжкості перебігу 
COVID-19, а також асоціюється із госпіталізацією у відділення інтенсивної терапії, 
використанням апарату ШВЛ, тромбозом і смертністю від COVID-19 (Park M., 2023). 
Згідно з рекомендаціями ACC/AHA, запропоновано використовувати ST2 як 
прогностичний біомаркер для оцінки ризику фіброзу міокарду і для прогнозування 
захворювань серця і вкрай небезпечних для життя подій (Ragusa R. et al., 2021). 
Водночас, вміст галектину-3 у сироватці крові може мати прогностичне значення для 
пацієнтів із COVID-19 і АГ, оскільки більш високі рівні галектину-3 пов’язані з вищим 
ризиком тяжкого перебігу і смертності (Tatavarthy M. et al., 2024, Cervantes-Alvarez E. 
et al., 2022). Згідно з отриманими результатами, встановлено, що найвищий вміст sST2 
був виявлений у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням й COVID-19 (група IІ, n=41) 
і становив 24,75±0,95 нг/мл. У пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням (група I, n=39) 
концентрація sST2 становила 20,33±1,27 нг/мл, а в групі контролю – 8,57±0,66 нг/мл.  

Показники sST2 в сироватці крові прямо асоціюються із розмірами ЛП (r=0,391; 
p˂0,05), ЛШ (r=0,389; p˂0,05), ММЛШ (r=0,362; p˂0,05), ІММЛШ (r=0,322; p˂0,05) 
на фоні обернених кореляцій з фракцією викиду (ФВ) ЛШ (r=-0,612; p˂0,01) і ВТС 
ЛШ (r=-0,389; p˂0,05). Водночас, у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням й 
COVID-19 виявлені суттєві прямі кореляційні зв’язки між показниками sST2 й віком 
обстежених осіб (r=0,460; p˂0,01), ММЛШ (r=0,359; p˂0,05) та ІММЛШ (r=0,413; 
p˂0,05). Отримані результати свідчать про взаємозв’язок показників sST2 з 
органічними змінами в міокарді, оскільки ремоделювання міокарда призводить до 
його гемодинамічного перевантаження і супроводжується нейрогуморальною 
реакцією, внаслідок чого розвивається гіпертрофія кардіоміоцитів, інтерстиціальний 
фіброз та гіпертрофія ЛШ (Kapustynska O. et al., 2025, Wang X. et al., 2024). 

Враховуючи прозапальний ефект галектину-3 в патогенезі серцево-судинних та 
інфекційних захворювань ми очікували суттєве збільшення концентрації цього 
представника сімейства гліканзв’язуючих білків у пацієнтів з АГ, надвагою або 
ожиріння і COVID-19 (рис. 5). Проте, згідно з результатами нашого дослідження, 
встановлено, що концентрації галектину-3 були нижчими на 24,0 % в сироватці крові 
(29,62±2,39 нг/мл; р<0,05) і на 7,3 % в лімфоцитах периферичної крові (1,93±0,10 
нг/мл; р>0,05) у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням та COVID-19 порівняно з 
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особами з АГ і надвагою/ожирінням (38,80±3,12 нг/мл в сироватці; 2,08±0,13 нг/мл в 
лімфоцитах). Враховуючи те, що механізм, відповідальний за підвищення рівня 
галектину-3 залишається не до кінця вивченим, ми припускаємо, що такі зміни 
пов’язані із тяжкістю перебігу COVID-19 і застосуванням противірусних препаратів, 
еноксапарину, ривароксабану та глюкокортикостероїдів одразу після госпіталізації на 
додаток до антигіпертензивної терапії (Pokrovska N. et al., 2023). 

✱✱

✱

       

✱
✱

 
Рисунок 5 – Порівняльна характеристика концентрації галектину-3 в сироватці крові 
та лімфоцитах в групі контролю, у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням (група 

I), пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням та COVID-19 (група II) 
Примітка: * р˂0,05 

 У пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням встановлені прямі кореляції між 
показниками галектину-3 і розмірами ЛП (r=0,429; p˂0,05), ЛШ (r=0,448; p˂0,05), 
МШП (r=0,319; p˃0,05), товщиною ЗС ЛШ (r=0,356; p˂0,05), ММЛШ (r=0,480; p˂0,01) 
та ІММЛШ (r=0,451; p˂0,05) на фоні оберненого зв’язку між галектином-3 і ВТС (r=-
0,448; p˂0,05). Водночас, у пацієнтів з АГ і надвагою та/або ожирінням й COVID-19 
зафіксовані позитивні асоціації між показниками галектину-3 і розмірами ЛП (r=0,332; 
p>0,05), ЛШ (r=0,490; p˂0,05), МШП (r=0,389; p˃0,05), товщиною ЗСЛШ (r=0,569; 
p˂0,05), МЛШ (r=0,490; p˂0,05) та ІММЛШ (r=0,521; p˂0,05). Отже, незважаючи на 
доведену роль галектину-3 у патогенезі АГ і COVID-19 в інших дослідженнях, 
отримані нами кореляційні взаємозв’язки між рівнями галектину-3 і показниками 
ЕхоКГ в обстежених пацієнтів обох груп свідчать про переважний вплив основної 
хвороби, зокрема, АГ і надваги/ожиріння на процес ремоделювання міокарда 
(Tatavarthy M. et al., 2024, Sygitowicz G. et al., 2021). Враховуючи те, що сироваткові 
концентрації галектину-3 пов’язані зі змінами у структурі та функції ЛШ, цей 
біомаркер разом із sST2 можна використовувати як для виявлення раннього 
ремоделювання міокарда за наявності АГ, так і в якості прогностичного маркера 
серцево-судинних уражень і тяжкості COVID-19 (Dong R. et al., 2018). 

Проведений порівняльний аналіз показників L-аргініну, активності аргінази і 
NO2

- в сироватці крові пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням (група III, n = 39), 
при поєднанні з COVID-19 (група IV, n=40) та у практично здорових осіб (табл. 1). 
Найнижча концентрація L-аргініну в сироватці крові була у пацієнтів з АГ і надвагою 
або ожирінням й COVID-19. Причиною таких змін за наявності COVID-19 вважають 
коливання активності аргінази, яка разом з NOS конкурує за спільний субстрат – L-
аргінін (Durante W. et al., 2007). 
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Таблиця 1 – Вміст L-аргініну, NO2-, H2S, МПО, активність аргінази та СОД в 

сироватці крові обстежених пацієнтів та контрольної групи 
Групи 

 
 
 
Показники 

Контроль 
(n=20) 

Група III 
пацієнти з АГ і 
надвагою або 
ожирінням 

(n=39) 

Група IV 
пацієнти з АГ і 
надвагою або 
ожирінням 

та COVID-19 
(n=40) 

р 

L-аргінін, мкмоль/л 76,59±2,74 78,08±2,62 66,03±2,61 
р К-III˃0,05 
р К-IV˂0,05 
р III-IV˂0,05 

Аргіназа, 
мкмоль сечовини/хв×мг 
загального протеїну 

7,69±0,25 9,27±0,37 10,05±0,34 
р К-III˂0,05 
р К-IV˂0,05 
р III-IV˃0,05 

NO2-, мкмоль/л 4,08±0,18 2,72±0,09 2,27±0,10 
р К-III˂0,01 
р К-IV˂0,01 
р III-IV˂0,05 

H2S, мкмоль/л 61,96±2,25 63,38±1,71 69,18±3,56 
р К-III˃0,05 
р К-IV˃0,05 
р III-IV˃0,05 

Активність СОД, МО 22,10±0,60 26,53±0,90 21,75±0,96 
р К-III˂0,05 
р К-IV˃0,05 
р III-IV˂0,05 

МПО, нг/мл 54,67±7,21 152,58±6,57 208,72±5,47 
р К-III˂0,01 
р К-IV˂0,01 
р III-IV˂0,05 

 
У хворих з АГ і надвагою або ожирінням й при поєднанні АГ з COVID-19 були 

виявлені високі показники активності аргінази, які були достовірно на 20,5 % і на 30,7 
% більшими, ніж у групі контролю. Ймовірно, що суттєве збільшення активності 
аргінази в обстежених хворих виникає на фоні вже наявної ЕД при АГ, 
надвазі/ожирінні й дисліпідемії, а при поєднанні з коронавірусною хворобою її 
активність зростає ще більше внаслідок прогресуючого оксидативного стресу і 
гіперзапалення, що відображається в інших роботах (Wernly B. et al., 2020). 

Поєднання АГ з надвагою або ожирінням вкрай негативно впливає на вміст NO2- 
в сироватці крові через підвищену активність аргінази. Суттєво менший вміст NO2- в 
обох групах обстежених пацієнтів, ймовірно, обумовлений ЕД, хронічним 
запаленням на фоні надваги та/або ожиріння, АГ, оксидативного стресу, а до того ж 
прогресуванням коронавірусної інфекції, які зменшують утворення NO, що доведено 
в іншому дослідженні (Caldwell R.W. et al., 2018). 

Також не встановлено достовірної різниці між середніми значення H2S поміж 
досліджуваними групами. Хоча й зафіксовано, що рівень H2S у пацієнтів з АГ і 
надвагою або ожирінням при поєднанні з COVID-19 був несуттєво більшим, що може 
бути компенсаторною відповіддю на ЕД та дисрегуляцію біодоступності NO, а також 
доведеним стимулюючим впливом статинів на продукцію H2S (Citi V. et al., 2020). 
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Найвищу активність СОД виявлено у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням, 
що було майже на 22 % більше ніж у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням й 
COVID-19 і на 20 % - ніж у групі контролю. Несуттєві зміни рівня СОД у пацієнтів з 
АГ і надвагою або ожирінням й COVID-19 порівняно зі здоровими волонтерами 
можна пояснити швидким розвитком інфекції, спричиненої SARS-CoV-2, 
оксидативним стресом і залученням в патогенез компенсаторних механізмів, які 
спрямовані на підтримання рівноваги (Yaghoubi N. et al., 2022). 
 При оцінці активності МПО, встановлено, що у пацієнтів з АГ і надвагою або 
ожирінням цей показник був майже втричі більшим (р˂0,01), ніж в групі практично 
здорових добровольців. Водночас, при коморбідному перебігу АГ, надваги або 
ожиріння й COVID-19 зафіксоване максимальне середнє значення МПО – 208,72±5,47 
нг/мл, яке було в 3,8 рази більшим при порівнянні з контролем (р˂0,01), і в 1,4 рази 
більшим – при порівнянні з групою III (р˂0,01). Суттєве збільшення активності МПО 
у сироватці крові пацієнтів з АГ і МС пов'язане із системним запаленням низької 
інтенсивності, оксидативним стресом, зниженням біодоcтупності NO та ІР 
(Ramachandra C.J.A. et al., 2020).  

При дослідженні кореляційних зв’язків у пацієнтів з АГ і надвагою або 
ожирінням встановлено, що показники L-аргініну обернено асоціювалися із ІМТ (r=-
0,565; p˂0,01), ОТ (r=-0,395; p˂0,05), ТГ (r=-0,347; p˂0,05) на фоні прямих 
взаємозв’язків із вмістом ХС ЛПВЩ (r=0,345; p˂0,05), NO2- (r=0,681; p˂0,01) й H2S 
(r=0,677; p˂0,01). Встановлений обернений взаємозв’язок між активністю аргінази і 
концентрацією NO2- (r=-0,322; p˂0,05), а також позитивні кореляції з вмістом АлАТ 
(r=0,323; p˂0,05), АcАТ (r=0,399; p˂0,01), САТ (r=0,390; p˂0,01) і ДАТ (r=0,329; 
p˂0,05). Показники NO2- прямо асоціювалися із ХС ЛПВЩ (r=0,328; p˂0,05) і обернено 
– із ОТ (r=-0,358; p˂0,01), ХС ЛПНЩ (r=-0,315; p˂0,05), ТГ (r=-0,342; p˂0,05), САТ 
(r=-0,499; p˂0,01) й ДАТ (r=-0,353; p˂0,05). Зафіксовані суттєві обернені кореляційні 
зв’язки між показниками H2S і САТ (r=-0,630; p˂0,01) й ДАТ (r=-0,402; p˂0,01), а 
також обернений зв’язок між СОД і ТГ (r=-0,341; p˂0,05) у пацієнтів з АГ і надвагою 
або ожирінням. Виявлені прямі кореляційні зв’язки між МПО і віком (r=0,292; 
p˂0,05), L-аргініном (r=0,368; p˂0,05), АсАТ (r=0,369; p˂0,05), ЗХС (r=0,432; p˂0,01) 
і СРБ (r=0,324; p˂0,05). Вищеописані кореляційні зв’язки підтверджують вплив АГ, 
надваги та/або ожиріння, дисліпідемії і MASLD у виникненні та прогресуванні ЕД і 
навпаки, що підтверджується іншими дослідженнями (Janaszak-Jasiecka A. et al., 
2023). Крім того, за наявності ожиріння збільшується продукція прозапальних 
цитокінів, адипокінів і активних форм кисню, котрі також посилюють експресію 
аргінази, сприяючи прогресуванню ЕД (Caldwell R.W. et al., 2018). Гіполіпідемічний 
ефект L-аргініну пояснюють здатністю знижувати рівень холестерину або 
ліпопротеїнів. Водночас, позитивний зв’язок між МПО та L-аргініном може бути 
компенсаторною реакцією останнього задля збільшення продукції ендогенного 
вазодилятатора – NO (Hadi A. et al., 2019). 

У пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням й COVID-19 встановлені суттєві 
кореляційні зв’язки між показниками L-аргініну із віком (r=-0,319; p˂0,05), ІМТ (r=-
0,423; p˂0,01), ХС ЛПНЩ (r=-0,477; p˂0,01), ТГ (r=-0,305; p˂0,01) і NO2- (r=0,490; 
p˂0,01). Встановлені обернені кореляційні взаємозв’язки між NO2- і активністю 
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аргінази (r=-0,302; p˂0,05), ІМТ (r=-0,398; p˂0,01), ХС ЛПНЩ (r=-0,362; p˂0,05), ТГ 
(r=-0,386; p˂0,01), САТ (r=-0,502; p˂0,01) і ДАТ (r=-0,363; p˂0,05) на тлі позитивного 
взаємозв’язку із ХС ЛПВЩ (r=0,342; p˂0,05). На додаток, відмічений суттєвий зв’язок 
між САТ і активністю аргінази (r=0,306; p˂0,05). Виявлені достовірні кореляційні 
зв’язки між МПО і показниками сечовини (r=0,293; p˂0,05), СРБ (r=0,270; p˂0,05) і 
ШОЕ (r=0,378; p˂0,01). Встановлені кореляційні взаємозв’язки підтверджуються 
науковими дослідженнями, які демонструють, що: нормальні показники ІМТ, ХС 
ЛПНЩ і ТГ сприяють підтримці адекватного рівня L-аргініну та продукції NO, що 
сприяє нормальній функції ендотелію; надвага або ожиріння, дисліпідемія і високий 
АТ негативно вливають на ендотелій, знижуючи продукцію NO2- і сприяючи 
розвитку ЕД; МПО відіграє важливу роль у гіперзапаленні при COVID-19, зокрема у 
пацієнтів з АГ і МС, погіршуючи їх перебіг (Deveaux A. et al., 2016).  

Важливим етапом дослідження було проведення порівняльного аналізу NO-
синтазної та аргіназної активності в лімфоцитах периферичної крові пацієнтів з АГ і 
надвагою або ожирінням та в поєднанні з COVID-19, оскільки існують певні 
відмінності у визначенні мітохондріальної і цитоплазматичної активності NOS в 
лімфоцитах крові (Saluja R. et al., 2011) (табл. 2).  

 
Таблиця 2 – Вміст L-аргініну, аргінази, NOS, iNOS та сNOS в лімфоцитах 

периферичної крові обстежених пацієнтів та контрольної групи 
Групи 

 
 
 
Показники 

Контроль 
(n=20) 

Група III 
пацієнти з АГ і 
надвагою або 
ожирінням 

(n=39) 

Група IV 
пацієнти з АГ і 
надвагою або 
ожирінням 

та COVID-19 
(n=40) 

р 

L-аргінін, 
мкмоль/л 

36,45±1,05 32,81±0,87 24,57±0,58 
р К-III˂0,05 
р К-IV˂0,01 
р III-IV˂0,05 

Аргіназа, 
мкмоль сечовини/хв × мг 
загального протеїну 

1,33±0,13 4,98±0,51 4,69±0,42 
р К-III˂0,01 
р К-IV˂0,01 
р III-IV˃0,05 

NOS,  
мкмоль L-цитруліну / 
хв·мг протеїну 

3,90±0,19 5,29±0,31 4,87±0,20 
р К-III˂0,05 
р К-IV˃0,05 
р III-IV˃0,05 

iNOS,  
мкмоль L-цитруліну / 
хв·мг протеїну 

0,96±0,10 3,26±0,24 3,05±0,21 
р К-III˂0,01 
р К-IV˂0,01 
р III-IV˃0,05 

сNOS, 
мкмоль L-цитруліну / 
хв·мг протеїну 

2,94±0,23 2,18 ±0,24 1,86±0,15 
р К-III˃0,05 
р К-IV˂0,05 
р III-IV˃0,05 

У пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням вміст L-аргініну в лімфоцитах 
периферичної крові був на 10,0 % нижчим (р˂0,05), ніж у практично здорових осіб 
(табл. 2). Водночас у пацієнтів на тлі коронавірусної хвороби відмічалося суттєве 
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зниження вмісту L-аргініну в лімфоцитах периферичної крові на 32,6 % (р˂0,01) при 
порівнянні з контрольною групою і на 25,1 % (р˂0,05) при порівнянні з групою осіб 
з АГ і надвагою/ожирінням. Суттєве зниження вмісту L-аргініну в лімфоцитах 
периферичної крові у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням й COVID-19 
підтверджується даними й інших науковців щодо пригнічуючого впливу SARS-CoV-
2 на продукцію L-аргініну, що, своєю чергою, призводить до ЕД, імунної 
недостатності й вазоконстрикції (Durante W., 2022). 

Водночас, згідно отриманих результатів, у практично здорових осіб, функція 
ендотелію забезпечується мінімальними значеннями активності аргінази та NOS. 
Проте у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням і при поєднанні АГ з надвагою або 
ожирінням та СOVID-19 активність аргінази була більшою в 3,7 (р˂0,01) й 3,5 разів 
(р˂0,01), відповідно, при порівнянні з контролем. Крім того, в якості компенсаторного 
механізму протидії виникнення ЕД, спостерігалося зростання активності NOS на 35,6 
% (р˂0,05) і 24,9 % (р˂0,05) в аналогічних групах при порівнянні з контролем. На цьому 
фоні слід відмітити у 3,4 рази (р˂0,01) суттєво більший вміст iNOS й на 25,9 % менший 
сNOS (р˂0,05) у пацієнтів з АГ у порівнянні з контролем. 

Отже, перебіг АГ супроводжується дефіцитом L-аргініну, переважанням 
активності аргінази та з NO-cинтазною активністю в лімфоцитах периферичної крові, 
що відображено також в деяких літературних джерелах (Durante W., 2022). Отримані 
нами зміни L-аргініну, активності аргінази, NOS, iNOS, cNOS в лімфоцитах 
периферичної крові можуть бути наслідком прогресування ЕД за наявності АГ, 
ожиріння або надваги і це твердження узгоджується із висновками деяких авторів, 
які вважають, що підвищення активності NOS, зокрема, eNOS та iNOS може 
виступати як компенсаторна відповідь на ЕД в осіб з АГ і МС (Soskić S.S. et al., 2011).  

Окрім того, за наявності коронавірусної інфекції відмічалося незначне 
зменшення активності аргінази і NOS у порівнянні з групою пацієнтів з АГ в 
поєднанні з надвагою або ожирінням, що може відображати зміни в метаболізмі L-
аргініну, пов’язані з вірусним навантаженням, імунною відповіддю та системним 
запаленням, а також узгоджується із думкою інших дослідників, які вважають, що 
COVID-19 викликає не лише гіперзапалення, а й імунну дисфункцію, які можуть 
сприяти ЕД, розвитку тромбозів і важкому перебігу хвороби (Adebayo A. et al., 2021). 
 Перебіг COVID-19 супроводжується гіперпродукцією прозапальних цитокінів 
(IL-1β, IL-6, IL-8, IL-32), а патофізіологія важкої форми COVID-19 пов’язана із 
«цитокіновим штормом» (Costela-Ruiz V.J. et al., 2020). Для оцінки цитокінового 
профілю обстежено 34 особи з АГ, надвагою або ожирінням (група V) і 41 пацієнта з АГ, 
надвагою або ожирінням і COVID -19 (група VI). У пацієнтів з АГ, надвагою або 
ожирінням й COVID-19 спостерігався вищий вміст IL-1β (23,39±1,84 пг/мл), що було 
на 24,0 % (р˂0,05) більше порівняно із показниками групи з АГ й надвагою або 
ожирінням (18,82±1,23 пг/мл) і в 3,8 разів (р˂0,01) більше порівняно з групою 
контролю (6,20±0,95 пг/мл). Результати нашого дослідження також співпадають із 
даними інших авторів щодо впливу коронавірусної хвороби на вміст IL-1β, який є 
частиною цитокінового шторму і може активувати інші прозапальні чинники, які 
призводять до масивного ураження легеневої тканини і дисемінованого 
внутрішньосудинного згортання крові (Costela-Ruiz V.J. et al., 2020). 
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Аналогічні зміни показників були виявлені при оцінці вмісту IL-8 в сироватці 
крові. Найвищі концентрації IL-8 були виявлені у пацієнтів з АГ, надвагою або 
ожирінням і COVID-19 (31,09±1,96 пг/мл), що на 30,0 % більше, ніж у пацієнтів з АГ 
і надвагою/ожирінням (23,93±1,63 пг/мл). Середня концентрація в групі контролю 
становила 7,89±1,04 пг/мл. Високі значення IL-8 в сироватці крові обстежених 
пацієнтів з АГ, надвагою або ожирінням й у поєднанні з COVID-19 можна пояснити 
як стимулюючим впливом IL-1β на експресію IL-8 моноцитами і макрофагами, так і 
підвищеною продукцією IL-8 адипоцитами і старіючими клітинами, що описано 
деякими авторами (Денисенко Н.В. та ін., 2023).  

Дослідження вмісту IL-32α у сироватці крові дозволило встановити, що за 
наявності АГ у пацієнтів з надвагою або ожирінням його концентрація була 
найбільшою і становила 12,77±1,26 пг/мл, що було на 42,3 % більше (р˂0,05) у 
порівнянні з групою контролю – 7,37±0,62 пг/мл і в 1,5 рази більше (р˂0,05) при 
порівнянні з результатами групи з АГ і надвагою або ожирінням й COVID-19 (8,50±0,98 
пг/мл). Отримані нами результати можна пояснити імунною дисфункцією, вірусною 
імуномодуляцією і зміною цитокінового профілю при інфікуванні SARS-CoV-2, що 
відображено в деяких публікаціях (Zhou F. et al., 2020, Zamani B. et al., 2022). Також 
ми припускаємо, що підвищення рівнів IL-32α у пацієнтів з АГ і надмірною масою 
тіла або ожирінням може бути опосередковане активацією IL-1β (Zhang H. et al., 
2024). Своєю чергою, IL-32α здатний посилювати продукцію IL-1β, утворюючи 
позитивний зворотний зв’язок, який сприяє хронічному запаленню низької 
інтенсивності, а отже, така взаємодія цитокінів є важливою ланкою в патогенезі ЕД 
(Tomasi M. et al., 2023).  
 Крім того, у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням встановлені кореляційні 
зв’язки між значеннями IL-1β та ІМТ (r=0,318; р˂0,05), САТ (r=0,307; р˂0,05), ЗХ 
(r=0,359; р˂0,05), ТГ (r=0,447; р˂0,01), що узгоджується із результатами інших авторів, 
котрі вважають, що IL-1β може бути ключовою ланкою між АГ, надвагою/ожирінням 
і системним запаленням (Amaral G.A. et al., 20200. Таким чином, за наявності МС, IL-
1β діє і як медіатор, і як маркер хронічного запалення (Zhang H. et al., 2024).  
 Зафіксовані асоціації між IL-8 і СРБ у (r=0,447; р˂0,01), вмістом гемоглобіну (r=-
0,456; р˂0,01), ТГ (r=0,359; р˂0,05); між IL-32α та ІМТ (r=0,341; р˂0,05), САТ 
(r=0,336; р˂0,05), АсАТ (r=0,401; р˂0,01). Встановлені асоціації підтверджують 
участь IL-8 та IL-32α в патогенезі хронічного запалення та метаболічних порушень, 
що загалом співпадає з результатами інших досліджень (Shu Q. et al., 2023).  
 Разом з тим, у пацієнтів з АГ, надвагою або ожирінням й COVID-19 виявлені 
суттєві кореляції між показниками IL-1β та ІМТ (r=0,388; р˂0,01), СРБ (r=0,340; 
р˂0,01), D-димерів (r=0,334; р˂0,05), ХС ЛПНЩ (r=0,357; р˂0,01) і ТГ (r=0,327; 
р˂0,05); між концентрацією IL-8 та показниками САТ (r=0,321; р˂0,05), СРБ (r=0,440; 
р˂0,01), D-димерів (r=0,326; р˂0,05); між IL-32α та ІМТ (r=0,356; р˂0,05), САТ 
(r=0,431; р˂0,01), АлАТ (r=0,456; р˂0,01), АсАТ (r=0,404; р˂0,01), ХС ЛПНЩ 
(r=0,369; р˂0,05), лейкоцитами крові (r=-0,454; р˂0,01). Отримані результати 
співпадають із даними інших авторів щодо впливу коронавірусної хвороби на вміст 
IL-1β, який є частиною «цитокінового шторму» і може активувати інші прозапальні 
чинники, які призводять до масивного ураження легеневої тканини і дисемінованого 
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внутрішньосудинного згортання крові (Costela-Ruiz V.J. et al., 2020). Підтверджений 
прозапальний вплив IL-8 в патогенезі коронавірусної хвороби, а також доведений 
вагомий вплив уражень, котрі супроводжуються хронічним запаленням (АГ, 
надвага/ожиріння, стеатоз печінки, дисліпідемія) у поєднанні з вірусом SARS-CoV-2 
на експресію IL-32α, що відображено в інших публікаціях (Bergantini L. et al., 2023). 
Слід відзначити обернений кореляційних зв’язок між IL-32α та лейкоцитами крові: 
наразі невідомо чи це є наслідком імунної дисфункції, що супроводжує тяжкий 
перебіг COVID-19, чи дизрегуляторного або компенсаторного механізму у відповідь 
на запалення, спричинене SARS-CoV-2, зокрема у пацієнтів з АГ і 
надвагою/ожирінням (Tomasi M. et al., 2023, Mester P. et al., 2025). 

Отже, результати проведеного дослідження продемонстрували збільшення 
концентрацій IL-1β, IL-8 та IL-32α у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням, що, 
вочевидь, обумовлене зростанням продукції вазоактивних сполук (ангіотензин ІІ, 
ендотелін-1) та ушкодженням ендотелію (Денисенко Н.В. та ін., 2023). Поєднання АГ, 
надваги та/або ожиріння з COVID-19 супроводжувалося суттєвим збільшенням 
концентрацій IL-1β та IL-8 на фоні зниження вмісту IL-32α практично до показників 
норми. Крім того, вищезазначені кореляційні зв’язки підтверджують роль цих 
прозапальних цитокінів в патогенезі АГ, атеросклеротичних уражень й запаленні, 
зокрема, у пацієнтів з надвагою та/або ожирінням й COVID-19, що відображається й 
в інших дослідженнях (Bodaghi A. et al., 2023). 

З метою визначення діагностичної цінності LTB4 та IL-6 обстежено 40 пацієнтів 
з АГ, надвагою/ожирінням (група VII) та 44 особи з АГ, надвагою/ожирінням у 
поєднанні з коронавірусною хворобою (група VIII). У пацієнтів з АГ і надвагою та/або 
ожирінням спостерігалися вище медіанне значення LTB4 – 658,5 (433,5; 858,75) пг/мл 
при порівнянні із показниками контрольної групи – 405 (221; 645) пг/мл. Також 
доведено, що вміст LTB4 був достовірно більшим за наявності коронавірусної 
інфекції (995 (767,5; 1645) пг/мл), що опосередковано свідчить про вираженість 
запального процесу (рис. 12). Варто зазначити, що у 21 (47,7%) пацієнта групи VIII 
рівень LTB4 перевищував медіанне значення (995 пг/мл), що є наслідком більш 
тяжкого перебігу коронавірусної інфекції.  

Дослідження кореляційних зв’язків дозволило встановити, що значення LTB4 

прямо асоціювалося з показниками ІМТ (r=0,336; p˂0,05), вмістом лейкоцитів крові 
(r=0,262; p˂0,05), глюкози крові натще (r=0,355; p˂0,05), сечовини (r=0,326; p˂0,05) і 
обернено корелювало з рівнем ХС ЛПВЩ (r=-0,390; p˂0,01) у пацієнтів з АГ і 
надвагою або ожирінням. Виявлені кореляційні зв’язки підтверджують, що LTB4 є 
ключовим медіатором хронічного запалення при МС, сприяючи розвитку ІР, 
дисліпідемії та можливому ураженню нирок (Sasaki N. et al., 2020). 

При поєднанні АГ, надваги або ожиріння й COVID-19 високі показники LTB4 

асоціювалися зі зниженими показниками сатурації (r=-0,483; p<0,01), лейкоцитів крові 
(r=-0,247; p˂0,05) й феритину (r=-0,282; p˂0,05). Водночас, спостерігалися прямі 
кореляційні зв’язки між показниками LTB4 та рівнем СРБ (r=0,285; p˂0,05) і глюкози 
крові натще (r=0,431; p˂0,01). Отже, зафіксовані асоціації підкреслюють роль LTB4 як 
важливого маркера тяжкого перебігу COVID-19 у пацієнтів із АГ та ожирінням, що 
узгоджується із висновками інших авторів (Dufrusine B. et al., 2023). Існує також 
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припущення, що LTB4 може бути потенційною мішенню для протизапальної терапії 
в цій категорії хворих (Bonyek-Silva I. et al., 2021). 

Порівняльний аналіз показників IL-6 в обстежених пацієнтів дозволив встановити, 
що у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням концентрація IL-6 в сироватці крові була 
в 2,4 рази більша (7,36±0,79 пг/мл; р˂0,01) в порівнянні з контролем (3,09±0,86 пг/мл), 
але в 4,2 менша у порівнянні з групою з COVID-19 (30,94±3,19 пг/мл; р˂0,01). Такі 
зміни показників IL-6 у пацієнтів досліджуваних груп можна пояснити старшим віком 
і наявністю надваги чи ожиріння порівняно з контролем, хронічного запалення низької 
інтенсивності, що узгоджується із результатами інших авторів щодо ролі цього 
прозапального цитокіну у розвитку АГ (Oluboyo A.O. et al., 2019). Гіперекспресія IL-6 
у пацієнтів з АГ, надвагою та/або ожирінням й COVID-19 підтверджує роль SARS-
CoV-2 в індукції секреції цього цитокіну, що свідчить про синергічну дію 
метаболічного запалення та вірусного чинника (Citron F. et al., 2020). Враховуючи те, 
що у пацієнтів з COVID-19 високі значення IL-6 асоціюються із тяжким перебігом 
хвороби і розвитком системної запальної відповіді, накопичені клінічні та 
експериментальні дані дозволили виділити IL-6 як один з ключових біомаркерів 
несприятливого прогнозу (Склярова О.Є. та ін., 2022). 

Відмічені достовірні позитивні кореляційні зв’язки між показниками IL-6 і 
АлАТ (r=0,263; p˂0,05), ХС ЛПНЩ (r=0,246; p˂0,05) і СРБ (r=0,285; p˂0,05) у 
пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням, пояснюють вплив метаболічного 
дисбалансу і хронічного запалення на рівень IL-6. Варто зазначити, що у пацієнтів з 
АГ, надвагою або ожирінням й COVID-19 встановлені обернені кореляціі між 
показниками IL-6 та SpO2 (r=-0,276; p˂0,05) і лейкоцитами крові (r=-0,269; p˂0,05). Також 
відмічені позитивні асоціації між вмістом IL-6 й АлАТ (r=0,453; p˂0,01), СРБ (r=0,388; 
p˂0,01), D-димерів (r=0,281; p˂0,05) і феритину (r=0,359; p˂0,01), фібриногену (r=0,288; 
p˂0,05), що обумовлене «цитокіновим штормом» та масивним ураженням легеневої 
тканини при коронавірусній хворобі, високою активністю запального процесу, 
оксидативним стресом, впливом вірусу SARS-CoV-2 на печінку і процеси згортання 
крові, а також узгоджується з даними літератури, які підкреслюють роль IL-6 як 
ключового медіатора системного запалення, коагулопатії і органної дисфункції у 
пацієнтів з COVID-19, зокрема на фоні АГ і надваги або ожиріння (Del Valle D.M. et 
al., 2020, Dufrusine B. et al., 2023).  

Слід звернути увагу, що гіперпродукція LTB4 у пацієнтів з COVID-19 на фоні АГ 
і надваги або ожиріння супроводжується гіперекспресією IL-6, що підтверджується 
суттєвим позитивним кореляційним зв’язком між їх показниками (r=0,487; p˂0,01) й 
узгоджується із даними інших авторів щодо стимулюючого впливу LTB4 на продукцію 
запальних цитокінів (зокрема, IL-6) з подальшим посиленням запальної відповіді за 
наявності COVID-19 (Citron F. et al., 2020). Ми вважаємо, що визначення LTB4  та IL-
6 може мати потенційну цінність для моніторингу важкого перебігу COVID-19, який 
перебігає на фоні аномальної імунної відповіді та «цитокінового шторму».  

Проведено оцінку вмісту прозапальних (TLR4, вісфатин, аргіназа-ІІ) та захисних 
(адипонектин) чинників в перебігу АГ у пацієнтів з надвагою або ожирінням, які 
отримували антигіпертензивну терапію згідно сучасних рекомендацій і перебували у 
центрі терапії під час планової госпіталізації з метою дообстеження. Пацієнтів з АГ і 



27 
 
надвагою або ожирінням було розділено на дві групи: група IX– особи, які досягли 
цільового АТ (n = 38); група X – особи, які не досягли цільового тиску (n = 38) згідно 
сучасних рекомендацій. 

У пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням встановлена достовірно більша 
(р˂0,05) медіана концентрації адипонектину в сироватці крові (12,11(7,62;24,09) 
мкг/мл), ніж у групі пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням, які не досягли цільового 
АТ (9,04 (4,57; 14,39) мкг/мл). Натомість, в лімфоцитах не встановлено суттєвої 
різниці між медіанами адипонектину поміж досліджуваних груп (13,20 (2,88; 18,24) 
мкг/мл і 4,46 (2,44; 13,59) мкг/мл, відповідно). Досягнення цільового АТ є наслідком 
ефективної антигіпертензивної терапії, що також позитивно впливає на рівень 
адипонектину (Di Chiara T. et al., 2014). Суттєво менший вміст адипонектину у 
пацієнтів з АГ, надвагою або ожирінням, яким не вдалося досягти цільових значень 
АТ, може бути наслідком більшого значення ІМТ, оскільки деякі автори 
припускають, що за наявності ожиріння виникає дисфункція жирових клітин і/або 
гіперметилювання гену адипонектину (Wu O. et al., 2024). Ми припускаємо, що 
відсутність суттєвої різниці у вмісті адипонектину в лімфоцитах периферичної крові 
може бути зумовлена як мінімальним синтезом адипонектину лімфоцитами, так і 
технічними обмеженнями виявлення адипонектину в лімфоцитах (da Silva Rosa S.C. et 
al., 2021, Han W. et al., 2022). 

Крім того, у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням, які досягли цільового АТ, 
встановлені наступні суттєві зв’язки: обернені кореляційні зв’язки між показниками 
адипонектину в сироватці крові та віком обстежених осіб (r=-0,411; p˂0,01), ІМТ (r=-
0,275; p˂0,05), систолічним АТ (r=-0,316; p˂0,01) на фоні прямої кореляції із ХС 
ЛПВЩ (r=0,267; p˂0,05); обернені асоціації між показниками адипонектину в 
лімфоцитах периферичної крові та САТ (r=-0,285; p˂0,05), ПІ (r=-0,432; p˂0,01), АсАТ 
(r=-0,299; p˂0,05), ХС ЛПНЩ (r=-0,300; p˂0,05), а також пряма кореляція із ПЧ 
(r=0,314; p˂0,05). Водночас, у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням, які не досягли 
цільового АТ, встановлені наступні достовірні кореляції: обернені кореляційні зв’язки 
між показниками адипонектину в сироватці крові та САТ (r=-0,516; p˂0,01), АсАТ (r=-
0,294; p˂0,05), креатиніном (r=-0,381; p˂0,01), сечовиною (r=-0,340; p˂0,01), ХС 
ЛПНЩ (r=-0,376; p˂0,01) й пряма асоціація з ХС ЛПВЩ (r=0,352; p˂0,01); обернені 
кореляційні зв’язки між показниками адипонектину в лімфоцитах периферичної крові 
і САТ (r=-0,330; p˂0,01), АсАТ (r=-0,264; p˂0,05), ХС ЛПНЩ (r=-0,325; p˂0,05). Отже, 
отримані асоціації лише підтверджують протизапальний і кардіопротективний 
потенціал адипонектину, який більш виражений за умов досягнення цільових рівней 
АТ, а його зниження у пацієнтів з АГ, надвагою або ожирінням, які не досягли 
цільового АТ асоціюється з дисліпідемією, печінковою дисфункцією, порушенням 
функції нирок і зростанням ССР (Clemente-Suárez V.J. et al., 2023, Wu O. et al., 2024). 

Сьогодні привертає увагу вісфатин, який демонструє плейотропні ефекти, 
будучи цитокіном, гормоном та ферментом (Abdalla M.M.I., 2022), а у пацієнтів з 
метаболічними захворюваннями вісфатин може виступати як маркер запалення та ЕД 
(Erten M., 2021). Вісфатин бере безпосердню участь у розвитку та прогресуванні 
запальних захворювань, включаючи ожиріння, атеросклероз і серцево-судинні 
ураження (Parimelazhagan R. et al., 2021). У пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням, 
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які досягли цільового АТ показники сироваткового вісфатину були суттєво нижчі (1,71 
(1,35; 2,09) пг/мл), ніж у групі пацієнтів з АГ, яким не вдалося досягти цільових 
показників АТ (1,87 (1,57; 3,04) пг/мл). Водночас, не встановлено достовірної різниці 
між показниками вісфатину в лімфоцитах периферичної крові, який був незначно 
більшим у пацієнтів з АГ й надвагою або ожирінням, котрі досягли цільового АТ (0,42 
(0,34; 0,53) пг/мл) при порівнянні із групою пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням, 
які не досягли цільового АТ (0,41 (0,31; 0,51) пг/мл). Отже, результати нашого 
дослідження підтверджують роль вісфатину у розвитку і прогресуванні запальних 
уражень, включаючи ожиріння, атеросклероз і серцево-судинні захворювання 
(Parimelazhagan R. et al., 2021). Зниження рівня вісфатину в сироватці крові пацієнтів, 
які досягли цільових значень АТ, може вказувати на покращення метаболічного і 
запального статусу, зменшення активності хронічного запалення й покращення 
функції ендотелію, (Clemente-Suárez V.J. et al., 2023, Abdalla M.M.I., 2022, Dakroub A. 
et al., 2020]. Водночас, при міжгруповому порівнянні показників вісфатину в 
лімфоцитах периферичної крові не встановлено суттєвої різниці, хоча спостерігалася 
тенденція до незначного підвищення його вмісту в лімфоцитах у пацієнтів з АГ і 
надвагою або ожирінням, які досягли цільового АТ. 

Аналіз кореляційних зв’язків у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням, які 
досягли цільових значень АТ, дозволив встановити: прямі асоціації між показниками 
вісфатину в сироватці крові та ІМТ (r=0,344; p˂0,01), ПІ (r=0,322; p˂0,05), ХС ЛПНЩ 
(r=0,374; p˂0,01); позитивні кореляції встановлені між вісфатином в лімфоцитах 
периферичної крові та віком (r=0,302; p˂0,05), фібриногеном (r=0,516; p˂0,01), МНВ 
(r=0,503; p˂0,01). На додаток, у пацієнтів з АГ, надвагою або ожирінням, яким не 
вдалося досягнути цільового АТ встановлені прямі зв’язки між вісфатином сироватки 
і систолічним АТ (r=0,288; p˂0,05), ТГ крові (r=0,589; p˂0,01), АсАТ (r=0,361; p˂0,01) 
на фоні оберненого зв’язку з ХС ЛПВЩ (r=-0,375; p˂0,05); позитивні асоціації 
виявлені між вісфатином в лімфоцитах периферичної крові та фібриногеном (r=0,317; 
p˂0,05), загальним холестерином (r=0,319; p˂0,05) на тлі достовірної оберненої 
асоціації із показниками ХС ЛПВЩ (r=-0,281; p˂0,05). Згідно з літературними 
даними, встановлені кореляційні зв’язки між вісфатином сироватки крові та ІМТ, 
САТ, ХС ЛПНЩ, ТГ, АсАТ, фібриногеном і МНВ можуть бути наслідком 
проліферативних, прозапальних і проангіогенних ефектів цього адипоцитокіну через 
стимуляцію деяких молекулярних сигнальних шляхів, особливо при недостатньому 
контролі АТ (Abdalla M.M.I., 2022, Erten M., 2021).  

Численні дослідження присвячені ролі TLR в патогенезі АГ, оскільки вони є 
важливими індукторами ЕД та оксидативного стресу (Pokrovska N. et al., 2024, 
Склярова О.Є. та ін., 2024). Відомо, що за наявності АГ та надваги/ожиріння TLR4 
підлягають надмірній активації, що призводить до ініціації вродженої імунної 
запальної відповіді та ушкодження судин (Lazaridis A. et al., 2021). Активація TLR4 
при запальних захворюваннях підтримує патофізіологію через аномальну секрецію 
прозапальних цитокінів і хемокінів, що, у свою чергу, створює запальну петлю 
зворотнього зв’язку (Mudau M. et al., 2012). Дослідження вмісту TLR4 в сироватці 
крові дозволило встановити, що у пацієнтів з АГ й надвагою або ожирінням, які не 
досягли цільового АТ рівень TLR4 був суттєво вищим АТ (1,84 (0,84; 12,12) нг/мл) 
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при порівнянні із групою пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням, які досягли 
цільового АТ ((1,22 (0,55; 5,74) нг/мл; р˂0,05) на фоні несуттєвої різниці між 
показниками TLR4 в лімфоцитах периферичної крові пацієнтів досліджуваних груп 
(p>0,05). Ми припускаємо, що вищий рівень TLR4 у сироватці крові пацієнтів з АГ і 
надвагою або ожирінням, які не досягли цільового АТ може відображати активізацію 
вродженого імунітету і збільшення активності запального процесу, що описано в 
деяких дослідженнях (Wang Y., et al., 2016). На нашу думку, відсутність суттєвих 
відмінностей TLR4 у лімфоцитах периферичної крові при міжгруповому порівнянні 
свідчить про те, що клітинна експресія цього рецептора є менш варіабельною 
порівняно з його рівнем в сироватці крові, який виявився більш чутливим 
індикатором системного запалення. Ми припускаємо, що сироватковий рівень TLR4 
може відображати системний запальний стан організму, тоді як його експресія в 
лімфоцитах може залишатися стабільною (Ganley-Leal L.M. et al., 2010). 

Також у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням, які досягли цільового АТ 
встановлені суттєві прямі зв’язки між TLR4 в сироватці крові і лейкоцитами крові 
(r=0,293; p˂0,05), ПЧ (r=0,235; p˂0,05), АсАТ (r=0,281; p˂0,05), ХС ЛПНЩ (r=0,322; 
p˂0,05), ТГ (r=0,299; p˂0,05) і позитивні асоціації між TLR4 в лімфоцитах 
периферичної крові та ІМТ (r=0,602; p˂0,01) й лейкоцитами крові (r=0,279; p˂0,05). 
Разом з тим, у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням, які не досягли цільового АТ 
виявлені прямі кореляції між показниками TLR4 в сироватці крові та ІМТ (r=0,326; 
p˂0,01), ЧСС (r=0,311; p˂0,05), лейкоцитами крові (r=0,517; p˂0,01), ПЧ (r=0,262; 
p˂0,05), АсАТ (r=0,256; p˂0,05), креатиніном (r=0,283; p˂0,05) на фоні оберненої 
кореляції з ХС ЛПВЩ (r=-0,383; p˂0,01). Встановлені прямі суттєві асоціації між 
показниками TLR4 в лімфоцитах і систолічним АТ (r=0,296; p˂0,05) та ХС ЛПНЩ 
(r=0,289; p˂0,05). Зафіксовані кореляційні зв’язки узгоджуються з уявленням про 
TLR4 як важливого елементу в патогенезі АГ, зокрема в поєднанні з 
надвагою/ожирінням (Lazaridis A. et al., 2021, Nunes K.P. et al., 2017, Romacho T. et al., 
2020). Ураховуючи те, що TLR4 є потужними індукторами ЕД та оксидативного 
стресу, пригнічення їх активності, можливо, матиме терапевтичний ефект для 
ефективного лікування АГ у пацієнтів з надвагою або ожирінням, яким не вдається 
досягнути цільових значень АТ.  

Незважаючи на численні дослідження щодо ролі аргінази-ІІ в патогенезі серцево-
судинних уражень, досі не існує єдиного стандарту для визначення її активності з 
метою діагностики ССЗ (Li H. et al., 2022). Відомо, що концентрація аргінази-ІІ 
зростає під впливом оксидативного стресу, за наявності АГ, ожиріння, атеросклерозу, 
СН, інфаркті міокарда (Tasneem S. et al., 2019). Згідно з результатами нашого 
дослідження, доведено, що у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням, які досягли 
цільового АТ були суттєво менші показники аргінази-ІІ в сироватці крові (0,46 (0,35; 
0,70) пг/мл), ніж у групі пацієнтів з АГ й надвагою або ожирінням, яким не вдалося 
досягнути цільових значень АТ (0,83 (0,42; 1,19) пг/мл; р˂0,05). Менші показники 
аргінази-ІІ у сироватці крові в пацієнтів з АГ та надвагою/ожирінням, які досягли 
цільового АТ можуть свідчити про покращення ендотеліальної функції, зменшення 
впливу оксидативного стресу та кращу відповідь на антигіпертензивну терапію 
(Kajikawa M., Higashi Y., 2022). Імовірно, що надмірна продукція аргінази зменшує 
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продукцію NO на фоні гіперпродукції активних форм кисню, що призводить до 
прогресування ЕД, в той час, як АТ гірше підлягає корекції (Ren Y. et al., 2022). Крім 
того, існує припущення, що окислені ліпопротеїни низької щільності активують 
аргіназу-ІІ, що призводить до порушення продукції основного вазодилятатора – 
оксиду азоту (Janaszak-Jasiecka A., 2023). Водночас, не встановлено суттєвих 
відмінностей між показниками аргінази-ІІ в лімфоцитах периферичної крові у 
пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням, які досягли цільового АТ (2,49 (1,96; 3,47) 
пг/мл) і в пацієнтів з АГ й надвагою або ожирінням, які не досягли цільових 
показників АТ (2,84 (2,32; 3,24) пг/мл), що може свідчити про стабільність клітинної 
експресії аргінази-ІІ імунокомпетентними клітинами, проте це потребує подальших 
досліджень. 

При дослідженні кореляційних зв’язків у пацієнтів з АГ і надвагою або 
ожирінням, які досягли цільового АТ, виявлені прямі кореляції між показниками 
аргінази-ІІ в сироватці крові і систолічним АТ (r=0,265; p˂0,05), АлАТ (r=0,557; 
p˂0,01), АсАТ (r=0,258; p˂0,05), ХС ЛПНЩ (r=0,324; p˂0,05) на фоні оберненої 
кореляції із ПЧ (r=-0,263; p˂0,05). На додаток, встановлені прямі кореляційні зв’язки 
між показниками аргінази-ІІ в лімфоцитах та ІМТ (r=0,436; p˂0,01) і АсАТ (r=0,256; 
p˂0,05) на фоні оберненого зв’язку з ХС ЛПВЩ (r=-0,379; p˂0,01) у пацієнтів з АГ і 
надвагою або ожирінням, які досягли цільового АТ. Крім того, у пацієнтів з АГ і 
надвагою або ожирінням, які не досягли цільового АТ також встановлені прямі суттєві 
кореляції між показниками аргінази-ІІ і систолічним АТ (r=0,486; p˂0,01), ІМТ 
(r=0,374; p˂0,01), АсАТ (r=0,622; p˂0,01) на фоні оберненого зв’язку із ХС ЛПВЩ (r=-
0,359; p˂0,01), а також прямі асоціації між показниками аргінази-ІІ в лімфоцитах 
периферичної крові та ІМТ (r=0,493; p˂0,01), фібриногеном (r=0,371; p˂0,01), ТГ 
(r=0,247; p˂0,05). Отримані результати оцінки корелятивних зв’язків вказують на 
складну роль аргінази-ІІ в патогенезі АГ і метаболічних порушень у пацієнтів з 
надвагою або ожирінням, а також на вплив досягнення цільових значень АТ на рівні 
цього ферменту (Gambardella J. Et al., 2020, Anakha J. et al., 2022). Отримані нами 
результати узгоджуються із результатами інших досліджень, які підтвержують, що 
підвищення показників аргінази-ІІ крові асоціюється з погіршенням метаболічного 
профілю, підвищеним АТ та запальними маркерами у пацієнтів з АГ та надмірною 
вагою або ожирінням (Li Z. et al., 2022). З огляду на те, що в основі розвитку ЕД лежить 
надмірна експресія аргінази, імовірно, що своєчасна корекція гіперактивної аргінази 
зможе попередити розвиток хронічних неінфекційних уражень, які супроводжуються 
низькорівневим запаленням, ЕД і оксидативним стресом (Ren Y. Et al., 2022). 

Згідно з результатами ROC-аналізу, встановлені оптимальні порогові значення 
для прогнозування неконтрольованого перебігу АГ у пацієнтів з надвагою або 
ожирінням: для адипонектину – 8,5 мкг/мл (AUC = 0,806 (95 % ДІ 0,703-0,909), 
р=0,008, чутливість 78,9 %, специфічність 73,7 %); для вісфатину – 2,12 пг/мл (AUC 
= 0,627 (95 % ДІ 0,509-0,736), р = 0,047, чутливість 79,0 %, специфічність 44,7 %); для 
TLR4 – 0,81 нг/мл (AUC = 0,622 (95 % ДІ 0,503-0,730), р = 0,060, чутливість 47,4 %, 
специфічність 76,3 %); для аргінази-ІІ – 0,70 пг/мл (AUC = 0,691 (95 % ДІ 0,575-0,792), 
р = 0,002, чутливість 86,8 %, специфічність 55,3 %). Ми вважаємо, що комплексне 
визначення цих біомаркерів у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням дозволяє не 
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лише уточнити деякі патогенетичні механізми, а також покращити стратифікацію 
ризику та ідентифікувати осіб, які потребують більш інтенсивного моніторингу та 
персоналізованого підходу до терапії (Li Z. et al., 2022, Clemente-Suárez V.J. et al., 
2023, Lazaridis A. et al., 2021). 

 
ВИСНОВКИ 

У дисертаційній роботі вперше здійснено комплексне дослідження клініко- У 
дисертаційній роботі вперше здійснено комплексне дослідження клініко-
патогенетичних механізмів формування ендотеліальної дисфункції у пацієнтів з АГ і 
надвагою або ожирінням та у поєднанні з коронавірусною хворобою (COVID-19). 
Проведено всебічну оцінку традиційних та новітніх чинників кардіоваскулярного 
ризику, включно з біомаркерами ремоделювання міокарда (sST2, галектин-3), 
компонентами газотрансмітерної системи крові (L-аргінін, H₂S, NO₂⁻, а також NO-
синтазна і аргіназна активність в лімфоцитах), ферментативною активністю (МПО, 
СОД, аргіназа-ІІ), адипоцитокіновим профілем (лептин, адипонектин, вісфатин), 
прозапальними інтерлейкінами (IL-1β, IL-6, IL-8, IL-32α), LTB4 і TLR4. Досліджено 
вплив інсулінорезистентності на формування ранніх ознак кардіометаболічного 
ризику і проведено оцінку функціонального стану печінки за допомогою ¹³C-МДТ у 
пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням. Отримані дані дозволили вперше 
запропонувати узагальнену концепцію патогенезу АГ у пацієнтів з надмірною вагою 
або ожирінням, з урахуванням впливу COVID-19. 

1. Формування «класичних» чинників кардіоваскулярного ризику відбувається 
поступово в залежності від ступеня інсулінорезистентності. У практично здорових 
метаболічно активних осіб при рівні HOMA-IR = 1,36 ± 0,07 ці ознаки відсутні. Поява 
одного з компонентів МС (АГ чи абдомінальне ожиріння) призводить до зміщення 
рівня HOMA-IR до 1,63 ± 0,12. АГ виявилася найчастішим та раннім проявом 
метаболічних змін переважно у чоловіків, в той час як абдомінальне ожиріння – у 
жінок. Зі збільшенням кількості компонентів МС прямолінійно зростали показники 
ІМТ, ОТ, сечової кислоти та глікемії, а також частота розвитку АГ, предіабету та 
гіперурикемії. Виявлено зниження показника ХС ЛПВЩ та підвищення рівня 
тригліцеридів.  

Абдомінальний тип ожиріння і АГ є ранніми і найчастішими ознаками на етапі 
формування МС. Значення HOMA-IR 3,89 ± 0,36 відповідає критеріям МС, тоді як 
показники HOMA-IR > 1,78 суттєво пов’язані з факторами кардіометаболічного 
ризику (ОТ, ТГ, сечова кислота, hsCRP). 

2. За наявності МАСП швидкість метаболізму статистично суттєво (p < 0,05) 
знижується менше 20 доза/год, %: на 10 хвилині – 11,69 ± 0,95 доза/год, % проти 
19,51 ± 1,72 доза/год, % у групі контролю без МАСП, на 20 хвилині 16,75 ± 0,86 
доза/год, % проти 26,57 ± 1,52 доза/год, %, на 30 хвилині – 15,32 ± 0,71 доза/год, % 
проти 21,25 ± 1,11 доза/год, %, на 40 хвилині – 12,50 ± 0,79 доза/год, % проти 17,17 ± 
0,81 доза/год, %, на 50 хвилині – 9,76 ± 0,53 доза/год, % проти 14,59 ± 0,63 доза/год, 
%, на 60 хвилині – 7,79 ± 0,49 доза/год, % проти 12,59 ± 0,58 доза/год, %, на 120 
хвилині – 3,85 ± 0,38 доза/год, % проти 5,83 ± 0,70 доза/год, %. 
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Відповідно до зменшення швидкості метаболізму, знижується і кумулятивна 
доза (p < 0,05): на 10 хвилині – 0,98 ± 0,08 доза/год, % проти 1,61 ± 0,15 доза/год, % в 
групі контролю, на 20 хвилині 3,35 ± 0,17 доза/год, % проти 5,36 ± 0,30 доза/год, %, 
на 30 хвилині – 6,04 ± 0,23 доза/год, % проти 9,34 ± 0,37 доза/год, %, на 40 хвилині – 
8,45 ± 0,28 доза/год, % проти 12,55 ± 0,44 доза/год, %, на 50 хвилині – 10,20 ± 0,31 
доза/год, % проти 15,18 ± 0,51 доза/год, %, на 60 хвилині – 11,65 ± 0,34 доза/год, % 
проти 17,97 ± 0,77 доза/год, %, на 120 хвилині – 16,82 ± 0,54 доза/год, % проти 25,60 
± 0,94 доза/год, %. 

3. Розчинна форма пептиду ST2 та галектин-3 відіграють важливу роль в якості 
біомаркерів ремоделювання шлуночків та серцевого фіброзу у пацієнтів з АГ і 
надвагою або ожирінням. Рівень медіанного значення sST2 суттєво менший у осіб з 
АГ, надвагою або ожирінням без ознак гіпертрофії ЛШ й нормальними значеннями 
ІММЛШ (10,11 (8,12; 10,96) нг/мл), ніж у пацієнтів з АГ, надвагою або ожирінням та 
гіпертрофією ЛШ на тлі збільшення ІММЛШ (23,66 (17,90; 30,01) нг/мл).  

Вміст галектину-3 у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням без гіпертрофії ЛШ 
був суттєво меншим і становив 26,46 ± 2,57 нг/мл, ніж у пацієнтів з АГ, надвагою або 
ожирінням та гіпертрофією ЛШ – 36,42 ± 2,31 нг/мл (p ˂ 0,05) . 

Виявлено прямі кореляційні зв’язки між показниками sST2 та ІММЛШ 
(r = 0,640; р ˂ 0,01), стінкою ЛШ (r = 0,509; р ˂ 0,01), товщиною МШП (r = 0,533; 
р ˂ 0,01), КДР ЛП (r = 0,464; р ˂ 0,01) та КДР ЛШ (r = 0,516; р ˂ 0,01) у пацієнтів з АГ 
і надвагою або ожирінням. Встановлено прямі кореляційні зв’язки між показниками 
галектину-3 та ІММЛШ (r = 0,511; р ˂  0,01), товщиною стінки ЛШ (r = 0,391; р ˃  0,05), 
товщиною МШП (r = 0,360; р ˂ 0,05), КДР ЛП (r = 0,443; р ˂ 0,01), КДР ЛШ (r = 0,351; 
р ˂ 0,05). 

Результати дисперсійного аналізу (ANOVA) продемонстрували, що вік та ФВ 
ЛШ чинять статистично значущий вплив на рівень sST2 у пацієнтів з АГ і надвагою 
або ожирінням (р < 0,01). Водночас, для галектину-3 вплив віку і ФВ ЛШ був 
статистично незначущим (р > 0,05). 

За даними ROC-аналізу, значення sST2 ≥ 17,0 нг/мл характеризувалося високою 
діагностичною точністю у виявленні гіпертрофії лівого шлуночка: площа під кривою 
(AUC) становила 88,33 %, чутливість — 84,85 %, специфічність — 92,59 %. Значення 
галектину-3 ≥ 29,0 нг/мл продемонструвало діагностичну точність на рівні 72,22 %, із 
чутливістю 73,68 % та специфічністю 70,59 %. 

4. Найвищий вміст sST2 був виявлений у пацієнтів з АГ і надвагою або 
ожирінням й полісегментарною COVID-пневмонією і становив 24,75 ± 0,95 нг/мл, що 
було суттєво більше (р ˂  0,05), ніж у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням (20,33 ± 
1,27 нг/мл) та в групі контролю (8,57 ± 0,66 нг/мл).  

Найбільші показники галектину-3 і в сироватці крові, і в лімфоцитах встановлені 
у хворих на АГ з надвагою або ожирінням (38,80 ± 3,12 нг/мл в сироватці; 2,08 ± 0,13 
нг/мл в лімфоцитах), тоді як у пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням та COVID-19 
концентрація галектину-3 була достовірно менша в сироватці крові (29,62 ± 2,39 
нг/мл; p ˂ 0,05), на тлі несуттєвих змін в лімфоцитах периферичної крові (1,93 ± 0,10 
нг/мл; p > 0,05).  
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5. У пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням встановлені несуттєво більші 
середні значення L-аргініну (р > 0,05) і H2S (р > 0,05) при порівнянні з контролем, що 
супроводжувалося високими показниками активності аргінази (р ˂ 0,05). Відповідно 
до збільшення активності аргінази суттєво зменшувалася й кількість продукції NO2- 
(р ˂ 0,01). Також у пацієнтів з АГ, надвагою або ожирінням виявлені суттєво більші 
показники активності СОД на 20 % (р ˂ 0,05) та МПО в 3,8 рази (р ˂ 0,01) при 
порівнянні з групою контролю. 

Приєднання COVID-19 до основної патології супроводжувалося вірогідно 
меншим вмістом L-аргініну на 16,2 % (р ˂ 0,05) і відповідно показників NO2- на 16,6 
% (р ˂ 0,05), активності СОД на 22 % (р ˂ 0,05) на тлі достовірно більшого в 1,4 рази 
середнього показника МПО (р˂0,01) та незначно більшої активності аргінази (р > 
0,05) та H2S (р > 0,05) при порівнянні з групою осіб з АГ і надвагою або ожирінням. 

6. Порівняльний аналіз NO-синтазної та аргіназної активності в лімфоцитах 
периферичної крові показав, що у практично здорових осіб фізіологічна функція 
ендотелію забезпечується мінімальними значеннями активності аргінази та NOS, 
проте при АГ в поєднанні з надвагою або ожирінням активність аргінази в лімфоцитах 
була більшою у 3,7 (р ˂ 0,01) та 3,5 разів (р ˂ 0,01) при варіанті приєднання 
коронавірусної хвороби. Відмічено зростання активності NOS на 35,6 % (р ˂  0,05) при 
АГ в поєднанні з надвагою або ожирінням (р ˂ 0,01) та при COVID-19 на 24,9 % (р > 
0,05), а також суттєво більший вміст iNOS (р ˂ 0,01) та менше значення сNOS (р ˂ 
0,05) у пацієнтів з обох груп при порівнянні з контролем. Водночас у пацієнтів з АГ і 
надвагою або ожирінням на тлі коронавірусної хвороби відмічалося суттєво менший 
вміст L-аргініну в лімфоцитах периферичної крові на 32,6 % при порівнянні з 
контрольною групою (р ˂ 0,01) і на 25,1 % при порівнянні з групою осіб з АГ і 
надвагою або ожирінням (р ˂ 0,05). 

7. Перебіг АГ у поєднанні з надвагою або ожирінням супроводжувався суттєво 
більшою концентрацією прозапальних цитокінів – IL-1β, IL-8, IL-32α в сироватці 
крові у порівнянні з контролем: вміст IL-1β зростав з 6,20 ± 0,95 пг/мл до 18,82 ± 1,23 
пг/мл (р ˂ 0,01), рівень IL-8 – з 7,89 ± 1,04 пг/мл до 23,93 ± 1,63 пг/мл (р ˂ 0,01), а IL-
32α – з 7,37 ± 0,62 пг/мл до 12,77 ± 1,26 пг/мл (р ˂ 0,05). 

При приєднанні коронавірусної хвороби до основної патології рівень IL-1β 
достовірно збільшувався до 23,39 ± 1,84 пг/мл (р ˂ 0,05), вміст IL-8 – зростав до 
31,09 ± 1,96 пг/мл (р ˂ 0,05), тоді як концентрація IL-32α суттєво зменшувалася до 
8,50 ± 0,98 пг/мл (р ˂ 0,05) при порівнянні з групою пацієнтів з АГ та надвагою або 
ожирінням. 

8. Перебіг АГ у поєднанні з надвагою або ожирінням супроводжувався суттєво 
більшими показниками IL-6 (р ˂ 0,01) та LTB4 (р ˂ 0,01) на фоні достовірно більшого 
вмісту фібриногену (р ˂ 0,01), СРБ (р ˂ 0,01), феритину (р ˂ 0,01) та D-димерів (р ˂ 
0,01). 

При приєднанні до основної патології коронавірусної хвороби встановлений 
суттєво вищий вміст IL-6 (р ˂ 0,01) і LTB4 (р ˂ 0,01) на тлі зниження сатурації (р ˂ 
0,01) та ФВ (р ˂ 0,01) й більші показники запалення – СРБ (р ˂ 0,01), феритин (р ˂ 
0,01), D-димери (р ˂ 0,01). 
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Гіперпродукція LTB4 у пацієнтів з COVID-19 на фоні АГ і надваги або ожиріння 
супроводжувалася гіперекспресією IL-6, що підтверджене суттєвим позитивним 
кореляційним зв’язком між їх показниками (r = 0,487; p ˂ 0,01). 

9. У пацієнтів з надвагою або ожирінням, які досягли цільових показників АТ 
спостерігалися достовірно вищі концентрації адипонектину в сироватці (р ˂ 0,05) на 
фоні суттєво менших показників вісфатину в сироватці (р ˂ 0,05), TLR4 в сироватці (р 
˂ 0,05) й аргінази в сироватці (р ˂  0,05) ніж у групі осіб з АГ і надвагою або ожирінням, 
які не досягли цільових показників АТ. Відповідно у пацієнтів, які не досягнули 
цільового рівня АТ спостерігалися достовірно вищі показники вісфатину (р ˂ 0,05), 
TLR4 (р ˂ 0,05), аргінази-ІІ (р ˂ 0,05) в сироватці на тлі достовірно знижених 
показників адипонектину в сироватці (р ˂ 0,05).  

10. За результатами ROC-аналізу, оптимальними пороговими значеннями для 
прогнозування недосягнення цільового значення АТ пацієнтами з АГ і надвагою або 
ожирінням визначено наступні показники біомаркерів в сироватці крові: для 
адипонектину – 8,5 мкг/мл (AUC = 0,806 (95 % ДІ 0,703-0,909), р=0,008, чутливість 
78,9 %, специфічність 73,7 %); для вісфатину – 2,12 пг/мл (AUC = 0,627 (95 % ДІ 
0,509-0,736), р = 0,047, чутливість 79,0 %, специфічність 44,7 %); для TLR4 – 0,81 
нг/мл (AUC = 0,622 (95 % ДІ 0,503-0,730), р = 0,060, чутливість 47,4 %, специфічність 
76,3 %); для аргінази-ІІ – 0,70 пг/мл (AUC = 0,691 (95 % ДІ 0,575-0,792), р = 0,002, 
чутливість 86,8 %, специфічність 55,3 %). 

 
ПРАКТИЧНІ РЕКОМЕНДАЦІЇ 

1. Для стратифікації кардіометаболічного ризику та персоналізованого підходу 
до ведення пацієнтів з АГ або надвагою/ожирінням з метою своєчасної профілактики 
та корекції лікування доцільно брати до уваги критерії, пов’язані з окремими 
компонентами МС та оцінювати рівень інсулінорезистентності за індексом HOMA-
IR з пороговим значенням 1,78, що дасть змогу попередити розвиток МС ще на ранніх 
етапах його формування.  

2. Усім пацієнтам з АГ і надвагою або ожирінням для ранньої діагностики МАСП 
рекомендовано оцінювати ступінь детоксикаційної активності печінки та її 
функціонально активну масу із застосуванням 13С-МДТ, оскільки це дозволяє 
об’єктивно оцінити функціональний резерв печінки, оптимізувати лікувальну тактику 
і покращити прогноз у пацієнтів з АГ на тлі метаболічних порушень. 

3. З метою ранньої діагностики (субклінічного) ремоделювання міокарда у 
пацієнтів з АГ, надвагою та ожирінням рекомендоване визначення sST2 (порогове 
значення для sST2 ≥ 17,0 нг/мл) та галектину-3 (≥ 29,0 нг/мл), оскільки ці маркери є 
кращим відображенням серцевого фіброзу. Запровадження комплексного визначення 
sST2 і галектину-3 разом із EхоКГ дозволить виявляти пацієнтів із початковими 
структурно-функціональними змінами серця, покращити стратифікацію ризику і 
своєчасно оптимізувати терапевтичну тактику для запобігання розвитку серцево-
судинних ускладнень. 

4. Визначення компонентів L-аргінін/цитрулінового циклу у пацієнтів з АГ і 
надмірною масою тіла або ожирінням, а також при поєднанні з COVID-19, є 
доцільним для оцінки ступеня ендотеліальної дисфункції та оксидативного стресу. 
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Зниження рівня L-аргініну й NO₂⁻ на тлі підвищеної активності аргінази та МПО 
свідчить про виражене порушення судинного гомеостазу, що обґрунтовує 
необхідність комплексного підходу до терапії з урахуванням корекції ендотеліальної 
дисфункції (застосування препаратів L-аргініну, антиоксидантів, статинів). 
Рекомендується моніторинг активності аргінази, NO₂⁻, СОД та МПО у пацієнтів із 
коморбідним перебігом АГ, ожиріння і COVID-19 для своєчасного виявлення ризику 
судинних ускладнень та індивідуалізації лікувальної тактики. 

5. Пацієнтам з АГ, надвагою або ожирінням та COVID-19 для ранньої 
діагностики та прогнозування перебігу доцільно визначати вміст прозапальних 
інтерлейкінів IL-1β, IL-8, IL-32α з метою корекції лікувальної тактики, контролю 
ефективності протизапальної терапії та профілактики ускладнень, зумовлених 
цитокіновим дисбалансом. 

6. Визначення рівнів LTB4 та IL-6 необхідно включати у комплексне обстеження 
пацієнтів з АГ, надмірною масою тіла або ожирінням, зокрема, за наявності COVID-
19, для оцінки інтенсивності запального процесу та прогнозування перебігу 
захворювання. Враховуючи те, що підвищення концентрацій LTB4 і IL-6 відображає 
активацію прозапальних механізмів, пов’язаних із метаболічним запаленням і 
цитокіновим штормом, що супроводжує тяжкі форми COVID-19, виявлення високих 
рівнів цих маркерів може бути підставою для ранньої ідентифікації пацієнтів групи 
ризику, своєчасного призначення протизапальної або антицитокінової терапії та 
оптимізації інтенсивності спостереження і лікування. 

7. Встановлені порогові значення захисних і прозапальних чинників – 
адипонектин ≤ 8,5 мкг/мл, вісфатин > 2,12 пг/мл, TLR4 > 0,81 нг/мл, аргіназа-ІІ > 0,70 
пг/мл – необхідно використовувати як додаткові критерії стратифікації 
кардіометаболічного ризику та обґрунтування індивідуалізованих стратегій ведення 
пацієнтів з АГ і надвагою або ожирінням. 
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ПЕРЕЛІК УМОВНИХ СКОРОЧЕНЬ 

13С-МДТ – 13С-метацетиновий дихальний тест 
АГ – артеріальна гіпертензія 
АлАТ – аланінамінотрасфераза  
АсАТ - аспартатамінотрансфераза 
АТ – артеріальний тиск 
ДАТ – діастолічний артеріальний тиск 
ЕД – ендотеліальна дисфункція 
ЕКГ – електрокардіографія 
ЕхоКГ – ехокардіографія 
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ЗХС – загальний холестерин 
ІММЛШ – індекс маси міокарда лівого шлуночка 
ІМТ – індекс маси тіла 
ІР – інсулінорезистентність 
ІХС – ішемічна хвороба серця 
ЛП – ліве передсердя 
ЛШ – лівий шлуночок 
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МАСП – метаболічно-асоційований стеатоз печінки 
ММЛШ – маса міокарда лівого шлуночка 
МПО – мієлопероксидаза 
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ОТ – обвід талії 
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ТГ – тригліцериди 
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HOMA-IR – індекс інсулінорезистентності 
hsCRP – hight-sensitivity CRP (високочутливий С-реактивний білок) 
IL – інтерлейкін  
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МЕК ½ - мітоген-активована протеїнкіназа 1/2 
nNOS – нейрональна синтаза оксиду азоту 
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NOS – синтаза оксиду азоту 
SpO2 – сатурація, насичення артеріальної крові киснем 
sST2 – soluble suppression of tumorigenicity, розчинна форма стимулюючого 

фактора росту, що експресується геном 2 
TLR – Toll-liked receptors, Toll-подібні рецептори 


