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Системи управлiння бiологiчними ри-
тмами є генетично опосередкованим бази-
сом забезпечення оптимального фiзiологi-
чного функцiонування клiтин, тканин, ор-
ганiв i систем, що отримало вiдображення
у наявностi динамiчних, частково ендоген-
них, ультракоротких (менше 20 годин), цир-
кадних (20–28 годин) i бiльш тривалих ри-
тмiв [1, 2].

Вiдомо, що фiзiологiчний циркадний
профiль артерiального тиску (АТ) характе-
ризується зниженням показникiв АТ пiд час
сну i пiдвищенням при пробудженнi. Фiзiо-
логiчним циркадним ритмам АТ властивий
24-годинний ритм, що виявляється збiль-
шенням параметрiв АТ вранцi, незначним
зниженням пiсля прийому їжi та бiльш ви-
разним вночi. Варiабельнiсть параметрiв АТ
вночi характеризується зниженням показни-
кiв АТ перед сном, базальним рiвнем пiд
час сну i пiдвищенням АТ перед пробудже-
нням. За ступенем нiчного зниження (СНЗ)
АТ розрiзняють наступнi категорiї: достатнє
зниження АТ вночi (10–20%) оцiнюється як
фiзiологiчне («dippers»); > 20% — «over-dip-
pers»; недостатнє зниження параметрiв АТ
вночi (< 10%) — «non-dippers»; пiдвищення
АТ вночi — «night-peakers» [3, 4]. Розподiл
хворих на категорiї «night-peakers», «non-
dippers», «dippers» та «over-dippers» зумов-

лює необхiднiсть аналiзу особливостей впли-
ву рiвня активностi пацiєнта протягом дня,
особливостей та вiдмiнностей сну i/або по-
ложення тiла тощо. Однак особливостi кон-
тролю ритму АТ охарактеризованi не так де-
тально, як деякi iншi, зокрема синтез та се-
крецiя гормонiв ендокринними залозами [5].
Частково це пов’язано з короткою тривалi-
стю запису АТ i недостатньою базою iнфор-
мацiї про варiабельнiсть фiзiологiчних коли-
вань АТ, що утруднює з’ясування патофiзiо-
логiчних змiн мiнливостi АТ [4].

Цукровий дiабет (ЦД) є широко визна-
ним еквiвалентом ризику серцево-судинних
захворювань (ССЗ) [6]. Вважалось, що до-
тримання жорсткого контролю глiкемiї за
ЦД може знизити цей ризик. Однак повi-
домляється, що ймовiрнiсть розвитку ССЗ
є високою навiть ще за 15 рокiв до верифi-
кацiї дисбалансу вуглеводного обмiну [7–9];
може спостерiгатись у практично здорових
людей, пацiєнтiв з надвагою i/або ожирiн-
ням, порушеним глюкозо-толерантним те-
стом (ГТТ) [10]. Отже, раннє виявлення
за допомогою неiнвазивних методiв ризику
приєднання CCЗ за ЦД 2 i 1 типiв може
сприяти оптимiзацiї стратегiї первинної про-
фiлактики.

Гiпертонiчна хвороба вперше дiагносту-
ється у 32% пацiєнтiв iз ЦД при амбула-
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торному обстеженнi, а при проведеннi добо-
вого монiторингу АТ (ДМАТ) — додатково
ще у 17%. Верифiкацiя «прихованої» амбу-
латорної артерiальної гiпертонiї (АГ) вказує
на її особливе значення в «масках» гiперто-
нiчної хвороби у хворих на ЦД. Крiм того,
висока поширенiсть категорiї «non-dippers»
за ЦД (≈ 70%) може мати безпосереднє вiд-
ношення до прогнозування смертностi в цiй
та в iнших когортах пацiєнтiв з гiпертонi-
чною хворобою [11, 12]. Однак патофiзiоло-
гiчнi механiзми, що пов’язують порушення
стану серцево-судинної автономної нервової
системи i пiдвищену смертнiсть внаслiдок
ССЗ за ЦД залишаються нез’ясованими.

Пригнiчення бiологiчно опосередкова-
них процесiв зниження показникiв АТ вно-
чi («non-dippers») у хворих на ЦД 2 типу
з гiпертонiчною хворобою, а також фiзiо-
логiчним АТ може сприяти високому ризи-
ку приєднання/прогресування мiкро- i ма-
кросудинних ускладнень [13]. Повiдомляє-
ться, що порушення циркадного ритму АТ,
параметрiв циркадного профiлю АТ з фор-
муванням «non-dippers» потребує проведен-
ня скринiнгу щодо синдрому апное увi снi
(особливо у випадках резистентних гiперто-
нiй), а також постуральної гiпотонiї — однiєї
з ознак дiабетичної автономної нейропатiї
серця (ДАНС) [13]. У хворих на ЦД з при-
єднанням i/або прогресуванням ДАНС ча-
сто спостерiгається постпрандiальна гiпото-
нiя (ще один важливий компонент 24-годин-
ної мiнливостi АТ), яка може бути виявле-
на за допомогою добового монiторингу [14].
Зокрема, проведення ДМАТ у хворих на ЦД
2 типу з ДАНС виявило, що клiнiчнi форми
автономної нейропатiї серця, важкий пере-
бiг захворювання супроводжується приєдна-
нням бiльш високих показникiв систолiчно-
го АТ (САТ) i пульсового АТ (ПАТ), особли-
во вночi i раннi ранковi години, наявнiстю
бiльш високого вiдсотку пацiєнтiв iз «non-
dippers»-статусом [15].

Результати крос-секцiйних i проспектив-
них дослiджень дозволяють стверджува-
ти, що приєднання/прогресування «non-dip-
pers» у хворих з гiпертонiчною хворобою
i/або фiзiологiчним АТ сприяє бiльш ви-
разному ураженню органiв-мiшеней (мозку,
нирок, серця i кровоносних судин) в по-

рiвняннi з «dippers» [16–18]. Вивчення вза-
ємозв’язку потенцiйних факторiв ризику
ССЗ i порушень циркадного ритму АТ, осо-
бливостей ДМАТ i перебiгу автономної ней-
ропатiї серця у хворих на ЦД виявило, що
вiдсоток «non-dippers» пацiєнтiв становив
47,6 за ЦД 1 типу i 42,4% — ЦД 2 ти-
пу [Cardiac autonomic neuropathy, estimated,
2009]. Вважається, що «non-dippers» — це
несприятлива модель 24-годинного цирка-
дного ритму АТ, яка може сприяти збiль-
шенню ризику гострих ССЗ у хворих на
ЦД 2 типу з ДАНС, однак повiдомляється,
що автономна нейропатiя серця, ймовiрно,
не є провiдним чинником приєднання i/або
прогресування картини недостатнього зни-
ження АТ вночi за ЦД [15, 19]. Можливи-
ми причинами наявностi категорiї «non-dip-
pers» у хворих на ЦД може бути ожирiн-
ня, обструктивне апное увi снi, дiабетична
нефропатiя (ДНП), ортостатична гiпотонiя,
серцева недостатнiсть i, ймовiрно, бiльш ви-
ражена затримка ретенцiї Na+, що може
послабити зменшення показникiв АТ пiд
час сну i зумовлюється дисбалансом сим-
патичної регуляцiї, приєднанням i/або про-
гресуванням ДАНС. Зокрема, повiдомляє-
ться, що ДАНС може супроводжуватись
пригнiченням змiн АТ пiд час циркадних
i активних/пасивних перiодiв доби [20]. Дiй-
сно, у хворих на ЦД часто спостерiгається
гальмування зниження параметрiв АТ пiд
час сну вночi, а також протягом вiдносно
короткого безперервного сну протягом дня.
Отриманi результати свiдчать на користь
припущення, що основною причиною роз-
витку недостатнього зниження АТ за ЦД
може бути порушення моделi сну [20–23].
Вiдомо, що пацiєнти з ЦД 2 типу бiльш
схильнi до приєднання/прогресування нi-
ктурiї (внаслiдок посилення осмотичного
дiурезу), розвитку ДНП з наявнiстю де-
фектiв концентрацiї сечi, обструктивного
апное увi снi, iнфекцiй сечових шляхiв, роз-
витку нейрогенного сечового мiхура, зло-
вживання сечогiнними засобами, розвитку
серцевої недостатностi (з центральним роз-
подiлом об’єму рiдини в положеннi на спи-
нi), шлунково-кишкових розладiв моторики
iз затримкою адсорбцiї рiдини, гiпертрофiї
передмiхурової залози, що зазвичай є спiль-

92 Проблеми ендокринної патологiї № 4, 2011



Огляди

ним для хворих лiтнього i/або похилого
вiку [20–26].

Дисбаланс спiввiдношення дiастолiчно-
го АТ (ДАТ) нiч/день у хворих на ЦД
з фiзiологiчним АТ, тестами стандартних
серцево-судинних рефлексiв може бути зу-
мовлений збiльшенням швидкостi клубочко-
вої фiльтрацiї та обсягу позаклiтинної рi-
дини [16]. Повiдомляється, що вiдхилення
у параметрах ДМАТ в хворих на ЦД 2 ти-
пу з ДАНС, зокрема недостатнє зменшення
показникiв САТ в нiчнi години («non-dip-
pers»), можливо, зумовлюється приєднан-
ням дiабетичної мiкроальбумiнурiї. Вислов-
люється припущення, що ДАНС сприяє по-
рушенню функцiй нирок з одночасними змi-
нами показникiв ДМАТ. Однак цiлком ймо-
вiрно, що приєднання i/або прогресування
ДАНС i/або мiкроальбумiнурiї впливають
на показники ДМАТ за допомогою рiзних
бiологiчних механiзмiв [17, 26].

У рамках оцiнки показникiв АТ день/нiч
пiд час проведення ДМАТ доцiльно розгля-
нути можливiсть того, що абсолютнi значен-
ня АТ вночi можуть бути бiльш значими-
ми з прогностичної точки зору, нiж вiдносне
зниження екскурсiї параметрiв АТ день/нiч.
Результати ряду дослiджень в хворих на гi-
пертонiчну хворобу, а також у пацiєнтiв iз
ЦД 2 типу свiдчать на користь цього припу-
щення [14]. Фактори, що впливають на при-
гнiчення зниження АТ вночi за ЦД не пов-
нiстю зрозумiлi i, ймовiрно, мають багато-
факторне походження. Зокрема, збiльшення
об’єму позаклiтинної рiдини i затримка ре-
тенцiї Na+, що часто верифiкується у хво-
рих на ЦД, можуть призвести до збiльшен-
ня об’єму внутрiшньосудинної рiдини вно-
чi; вегетативної дисфункцiї, розвитку сим-
патико-парасимпатичного дисбалансу; фор-
мування патофiзiологiчних циркадних мо-
делей АТ; прогресування ССЗ з вiдповiд-
ним пригнiченням активностi пресорних си-
стем регулювання АТ у нiчний час i фор-
муванням бiльш високих рiвнiв АТ пiд час
сну. Недостатнє зниження АТ вночi, яке
тiсно пов’язане з рiзними типами вегета-
тивної дисфункцiї, може бути незалежним
чинником ризику розвитку клiнiчних форм
ССЗ. Дисбаланс регуляцiї судинної бароре-
флекторної активностi у бiк зниження зна-

чень АТ, що опосередковано впливом цен-
тральних механiзмiв регуляцiї АТ i сприяє
формуванню категорiї «non-dippers» [27, 28].

Сплощення i, що бiльш важливо, iнвер-
сiя профiлю АТ день/нiч («night-peakers»)
може бути маркером хронiчних судинних
ускладнень ЦД [29]. Зокрема, у хворих на
ЦД 1 i 2 типу виявлено зв’язок мiж нега-
тивним значенням ступеня нiчного знижен-
ня АТ i ураженням нирок, зокрема приєдна-
нням мiкроальбумiнурiї [29]. Результати де-
яких дослiджень дозволяють висловити при-
пущення, що збiльшення параметрiв САТ
пiд час сну в пацiєнтiв з ЦД 2 i 1 типу пе-
редує розвитку мiкроальбумiнурiї [30]. От-
же, змiни параметрiв АТ вночi доцiльно iн-
терпретувати як чинник чи, принаймнi, мар-
кер порушення функцiонально-структурно-
го стану нирок, а не їх наслiдкiв. Приєднан-
ня i/або прогресування недостатнього сту-
пеня нiчного зниження АТ корелює iз збiль-
шенням загальної смертностi, однак резуль-
тати дослiджень у хворих на ЦД в дано-
му вiдношеннi обмеженi. Недостатнiй сту-
пiнь нiчного зниження АТ може зумовлю-
ватись порушеннями процесiв екскрецiї се-
чi. Зокрема показано, що темпи зниження
клiренсу креатинiну в хворих на ЦД 2 ти-
пу з картиною «non-dippers» вищi, нiж у ка-
тегорiї «dippers» [28]. Крiм того, вважає-
ться, що пiдвищення показникiв АТ зран-
ку, яке часто зустрiчається у хворих на ЦД,
є предиктором приєднання i/або прогресу-
вання ДНП [25]. Порушення циркадного ри-
тму симпатико-парасимпатичної активностi
у хворих на ЦД 2 типу категорiї «non-dip-
pers» може зумовлюватись збiльшенням по-
казникiв САТ i ДАТ протягом дня, а та-
кож зменшенням рiвня САТ i ДАТ вночi [16].
Повiдомляється, що параметри ПАТ досто-
вiрно пiдвищенi у хворих на ЦД 2 типу
з порушеними результатами декiлькох або
навiть одного вегетативних тестiв (дисфун-
кцiєю вегетативної нервової системи (ВНС)),
або високим ризиком розвитку IХС / iнсуль-
ту, а САТ — у пацiєнтiв з високим ризи-
ком приєднання IХС [19]. Отже, верифiка-
цiя змiнених показникiв ПАТ за результата-
ми ДМАТ може трактуватись як один з про-
вiдних чинникiв ризику приєднання ДАНС
i / або IХС.
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Проведення ДМАТ надає можливiсть
отримати динамiчну iнформацiю не тiль-
ки щодо показникiв САТ, ДАТ i частоти
серцевих скорочень (ЧСС) протягом доби,
але й оцiнити параметри варiабельностi сер-
цевого ритму (ВСР) шляхом обчислення
стандартного вiдхилення середнiх показни-
кiв серцевого ритму протягом дня, а також
дня/ночi. Зокрема показано, що ступiнь ко-
ливання ЧСС протягом доби знижується за
дiабетичної нейропатiї, особливо в нiчний
час [29].

ДМАТ також надає iнформацiю про де-
якi iншi особливостi мiнливостi АТ, зокре-
ма про варiабельнiсть АТ (стандартне вiдхи-
лення середнiх показникiв 24-годинного зна-
чення АТ день/нiч). Повiдомляється, що по-
рушення варiабельностi циркадних ритмiв
АТ є потенцiйним чинником ризику мiкро-
i макросудинних ускладнень ЦД [28]. Ре-
зультати обстеження 80 хворих на ЦД 2 ти-
пу виявили, що гемодинамiчнi порушення,
зокрема пiдвищення ПАТ, згладження кри-
вих добових коливань АТ достовiрно коре-
люють з приєднанням i/або прогресуванням
дiабетичних мiкро- i макросудинних ускла-
днень [19]. Однак показано, що спiввiдно-
шення САТ день/нiч не змiнюється в за-
лежностi вiд наявностi або вiдсутностi по-
рушень показникiв тестiв стандартних сер-
цево-судинних рефлексiв [28]. Параметри
варiабельностi АТ часто пiдвищуються за
ЦД, приєднаннi i/або прогресуваннi ДАНС,
що може бути ознакою значної втрати ав-
тономного контролю над станом судинної
циркуляцiї, пiдвищення жорсткостi стiнки
артерiй, незалежним предиктором серцево-
судинних ускладнень ЦД. Виявленi змiни
пов’язують з пригнiченням функцiонально-
го стану барорефлекторної активностi стiн-
ки артерiй [31].

На пiдставi аналiзу результатiв ДМАТ
у пацiєнтiв з предiабетом повiдомляється,
що порушення ГТТ корелює з бiльш вира-
зною амплiтудою коливань циркадного про-
фiлю АТ i, вiдповiдно, високою ймовiрнi-
стю виникнення циркадної гiперамплiтуди
напруги АТ, одного з патофiзiологiчних ци-
клiв АТ [4]. Спостерiгається взаємозв’язок
мiж патофiзiологiчними змiнами структури
циркадного АТ i достовiрно бiльш високи-

ми значеннями iндексу маси лiвого шлуно-
чка (ЛШ) — маркера пiдвищеного ризику
ССЗ [32].

Порiвняльний аналiз результатiв
ДМАТ-1 i ДМАТ-2 (первинного i обстежен-
ня через 2,6 рокiв) у хворих на ЦД 2 типу
виявив наявнiсть категорiї «night-peakers»
у 53% пацiєнтiв (бiльш високих показникiв
САТ i/або ДАТ вночi, нiж САТ i/або ДАТ
протягом дня). Результати багатовимiрного
аналiзу дозволили припустити, що негатив-
не значення ступеня нiчного зниження АТ
може бути предиктором iнсульту в хворих
з ГХ [28]; незалежним предиктором приєд-
нання ССЗ в хворих на ЦД 2 типу. Прицьо-
му розвиток гострих ССЗ (iнфаркт мiокар-
да, iнсульт або летальнi наслiдки) спостерi-
гався тiльки у пацiєнтiв з неконтрольованою
артерiальною гiпертонiєю. Повiдомляється
також, що приєднання i/або прогресуван-
ня ДНП супроводжується бiльш частою ве-
рифiкацiєю категорiї «night-peakers», нiж
«dippers». Однак проведення аналiзу Кокса
виявило, що збiльшення параметрiв САТ
вночi є бiльш потужним чинником пiдвище-
ного ризику приєднання ССЗ [28].

Повiдомляється, що стан мiнливостi
«non-dippers» в хворих на ЦД 2 типу мен-
ший нiж у пацiєнтiв з фiзiологiчним ГТТ.
З iншого боку, згiдно результатiв ДМАТ-1
i ДМАТ-2 наявнiсть негативного значен-
ня ступеня нiчного зниження АТ корелює
з пiдвищеним ризиком приєднання ССЗ.
Зокрема, збiльшення показникiв САТ вно-
чi >10 мм рт. cт. супроводжується збiльшен-
ням (на 35%) ризику гострих ускладнень
ССЗ (незалежно вiд наявностi/вiдсутностi
статусу «dippers»/»non-dippers») [28]. Отри-
манi результати пiдтверджуються результа-
тами 11-рiчного спостереження, якi вияви-
ли, що верифiкацiя збiльшення показникiв
АТ вночi має бiльш велику прогностичну
цiннiсть (нiж змiни АТ протягом дня) щодо
ризику смертностi внаслiдок гострих ускла-
днень ССЗ [33].

Аналiз результатiв 7-добового монiто-
рингу АТ дозволяє охарактеризувати па-
тофiзiологiчнi змiни мiнливостi показникiв
серцевого ритму, надлишкового ПАТ, цирка-
дних гiперамплiтуд напруги АТ, порушення
судинного дотримання i/або непарних цир-
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кадних коливань АТ, якi можуть бути не-
залежними чинниками ризику ССЗ та iн-
сульту, в тому числi у практично здоро-
вих людей [4]. Повiдомляється, що хроно-
бiологiчно-iнтерпретований 7-добовий монi-
торинг АТ не виявив жодних вiдхилень у па-
цiєнтiв з фiзiологiчним ГТТ, а порушення
ГТТ супроводжувались статистично досто-
вiрно бiльш високою частотою збiльшення
показникiв середнього АТ (MESOR-гiперто-
нiї), ПАТ i /або циркадних гiперамплiтуд на-
пруги АТ. Дисбаланс циркадної варiабель-
ностi у хворих з предiабетичним статусом
можна пояснити наявнiстю пiдвищеного ри-
зику приєднання ССЗ. Отриманi результати
є базисом для проведення дослiджень з ме-
тою оцiнки прогностичної цiнностi викори-
стання 7-добового монiторингу АТ в довго-
строковiй перспективi [4].

Збiльшення параметрiв ПАТ вважається
сурогатним маркером жорсткостi стiнки ар-
терiй, а патофiзiологiчнi змiни ПАТ протя-
гом доби можуть бути незалежним преди-
ктором судинних ускладнень ЦД [34]. Зокре-
ма, в рядi перехресних дослiджень показа-
но, що у хворих на ЦД 2 i 1 типу спостерi-
гається зв’язок мiж показниками жорстко-
стi стiнки артерiй i автономною нейропатiєю,
а змiни показникiв ПАТ i САТ пiд час про-
ведення ДМАТ чiтко корелюють з ангiогра-
фiчно верифiкованою кальцифiкацiєю стiн-
ки коронарних артерiй (в порiвняннi з iн-
шими чинниками ризику ССЗ) [35]. Прове-
дення та аналiз результатiв ДМАТ у хво-
рих на ЦД 2 типу виявив, що у пацiєн-
тiв з недостатнiм зниженням АТ вночi спо-
стерiгається взаємозв’язок мiж змiнами по-
казникiв ЧСС, ПАТ i пiдвищеною смертнi-
стю, особливо за наявностi IХС [36]. Можли-
вими патофiзiологiчними механiзмами ви-
явлених порушень можуть бути домiнуван-
ня парасимпатичної денервацiї при ДАНС
у хворих на ЦД 2 типу; серцеву недоста-
тнiсть; пiдвищення симпатичної активностi
при хронiчних захворюваннях нирок; об-
структивне апное пiд час сну; пробуджен-
ня хворих з рiзних причин вночi, зокре-
ма наявнiсть нiктурiї в осiб похилого вiку
тощо [36].

Нами проаналiзованi особливостi пока-
зникiв ДМАТ у пацiєнтiв з ЦД 2 типу та

автономною нейропатiєю серця. Обстежено
65 хворих на ЦД 2 типу, з них 12 пацiєн-
тiв iз ЦД 2 типу без верифiкованих ССЗ,
14 хворих iз субклiнiчною стадiєю ДАНС,
18 пацiєнтiв на ЦД 2 типу i функцiональною
стадiєю ДАНС, 21 з функцiонально-органi-
чною стадiєю ДАНС. Верифiкацiя дiагно-
зу i визначення стадiї ДАНС здiйснювалась
на пiдставi наявностi змiн, виявлених при
проведеннi ЕКГ; холтер-ЕКГ; ДМАТ; визна-
чення особливостей функцiонального стану
серцево-судинної системи i систем її вегета-
тивної регуляцiї; параметрiв внутрiшньосер-
цевої гемодинамiки та структурно-функцiо-
нального стану мiокарда [37–45].

ДМАТ ми проводили за допомогою мо-
нiтору АТ «АВРМ-04» виробництва «Medi-
tech» (Угорщина). На основi зареєстрованих
даних вивчали стандартнi показники: САТ,
ДАТ i ПАТ, ЧСС протягом доби, активно-
го та пасивного перiодiв, погодиннi пока-
зники; максимальне та мiнiмальне значення
АТ i ЧСС в рiзнi перiоди доби; СНЗ САТ
та ДАТ, добовий iндекс; варiативнiсть САТ,
ДАТ в рiзнi перiоди доби; показники «наван-
таження тиском»: iндекс часу артерiальної
гiпертонiї (IЧ АГ), iндекс площi артерiаль-
ної гiпертонiї (IП АГ).

На основi оцiнки ступеня зниження
АТ нами були видiленi наступнi групи
хворих [43, 45]: нормальна (оптимальна)
СНЗ АТ («dippers»): 10%<CHЗ АТ<20%;
недостатня СНЗ АТ («non-dippers»):
СНЗ АТ<10%; стiйке пiдвищення нiчного
АТ («night-peakers»): СНЗ АТ має вiд’ємне
значення; пiдвищена СНЗ АТ («over-dip-
pers»): СНЗ АТ>20%.

Варiанти добових кривих АТ i ЧСС ви-
дiляли згiдно В.М. Гур’єва та спiвавт. [46].
ЕКГ проводили за допомогою 12-каналь-
ного електрокардiографа ЮКАРД-200 ви-
робництва UTAS (Україна) у 12 загаль-
ноприйнятих вiдведеннях; холтер-ЕКГ —
за допомогою холтерiвської системи ЕКГ
«ЕС-3Н» виробництва «Labtech» (Угорщи-
на) [42]. Визначення параметрiв внутрi-
шньосерцевої гемодинамiки та cтpyктypнo-
фyнкцioнaльнoгo cтану мiокарда оцiнюва-
ли exoкaрдioгpaфiчнo за допомогою апара-
та «Siemens Sonoline Versa Plus» (Нiмеччи-
на) в «В» та «М» режимах [44]. Дослiджен-
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ня проведене згiдно принципiв Гельсiнської
декларацiї [47].

Проводили варiацiйно-статистичний
аналiз з використанням параметричного
критерiя Стьюдента i непараметричного
Wilcoxon, t-критерiя Фiшера згiдно ANOVA
(MicroCal Origin v.8.0) [48].

Отриманi нами данi свiдчать, що у хво-
рих на ЦД 2 типу без верифiкованих ССЗ
показники САТ, ДАТ i ПАТ знаходились
в межах фiзiологiчних значень. Субклiнi-
чна стадiя ДАНС характеризується збiль-
шенням показникiв САТ i ПАТ за добу —
132,9± 2,9 мм рт. cт. (p<0,001; p1<0,001)
i 57,4± 2,2 мм рт. cт. (p<0,001; p1<0,01);
день — 141,3± 1,8 мм рт. cт. (p<0,001;
p1<0,001) i 58,4± 2,4 мм рт. cт. (p<0,001;
p1<0,05) i нiч — 120,4± 1,9 мм рт. cт.
(p<0,001; p1<0,001) i 53,8± 1,9 мм рт. cт.
(p<0,001; p1<0,05) вiдносно контрольної
групи i пацiєнтiв iз ЦД 2 типу без верифi-
кованих ССЗ вiдповiдно. У хворих на ЦД
2 типу з субклiнiчною стадiєю ДАНС не ви-
явлено статистично значущих змiн показни-
кiв динамiки ДАТ протягом доби (p>0,05).
Приєднання функцiональної стадiї ДАНС
у хворих на ЦД 2 типу супроводжує-
ться збiльшенням показникiв САТ за до-
бу: 142,1± 3,0 мм рт. cт., +10,7% (p<0,05);
САТ протягом дня: 150,1± 2,1 мм рт. cт.,
+10,6% (p<0,01); САТ вночi: 138,6± 3,1 мм
рт. cт., +11,5% (p<0,05) вiдносно пацiєн-
тiв iз ЦД 2 типу iз субклiнiчною стадi-
єю. Одночасно, у порiвняннi з результата-
ми, отриманими у хворих iз субклiнiчною
стадiєю ДАНС, спостерiгається збiльшен-
ня параметрiв ДАТ за добу: 90,3± 2,1 мм
рт. cт., +11,8% (p<0,001); ДАТ протягом
дня: 96,4± 2,1 мм рт. cт., +12,2% (p<0,001);
ДАТ вночi: 87,6± 1,9 мм рт. cт., + 13,0%
(p<0,001).

Отже результати виконаних нами дослi-
джень свiдчать, що особливiстю добового
профiлю АТ у хворих на ЦД 2 типу та суб-
клiнiчну стадiю ДАНС є помiрне пiдвищен-
ня САТ в активний та пасивний перiоди до-
би порiвняно з пацiєнтами iз ЦД 2 типу без
верифiкованих ССЗ.

Показники ДАТ у хворих на ЦД 2 типу
та субклiнiчну стадiю ДАНС знаходились
в межах фiзiологiчної норми. У цих пацi-

єнтiв виявлено пiдвищення показникiв ПАТ,
якi були найвищими порiвняно з хворими на
функцiональну та функцiонально-органiчну
стадiю ДАНС (протягом активного та пасив-
ного перiодiв i протягом доби). Спостерiгає-
ться висока варiабельнiсть АТ та пiдвищен-
ня параметрiв ЧСС протягом доби. Згiдно
аналiзу добової кривої АТ, переважна бiль-
шiсть пацiєнтiв має фiзiологiчний двохфаз-
ний ритм АТ i належить до категорiї «dip-
pers». Отже, у переважної бiльшостi пацiєн-
тiв iз ЦД 2 типу та субклiнiчною стадiєю
ДАНС спостерiгається тахiсистолiчний варi-
ант кривої АТ.

У хворих на ЦД 2 типу з функцiональ-
ною стадiєю ДАНС визначено бiльш високi
середнi параметри САТ, ДАТ за добу, актив-
ний та пасивний перiоди доби; показники на-
вантаження тиском, а саме iндекси площi та
часу АГ порiвняно з пацiєнтами без вери-
фiкованих ангiо-нейропатiй, з субклiнiчною
стадiєю ДАНС та контрольною групою. Па-
раметри ПАТ знаходились в межах фiзiо-
логiчної норми. Зареєстровано пiдвищення
ЧСС в станi спокою, фiксовану ЧСС, що
можна пояснити приєднанням симпатикото-
нiї [7, 17]. За рiвнем добового iндексу серед
хворих на ЦД 2 типу з функцiональною ста-
дiєю ДАНС частiше реєструється категорiя
«non-dippers» порiвняно з пацiєнтами iз суб-
клiнiчною стадiєю. Результати проведених
нами дослiджень свiдчать, що у переважної
бiльшостi пацiєнтiв iз ЦД 2 типу та функцiо-
нальною стадiєю ДАНС спостерiгається си-
столодiастолiчний варiант кривої АТ.

Серед хворих на ЦД 2 типу з функцiо-
нально-органiчною стадiєю ДАНС спостерi-
гається пiдвищення АТ, переважно за ра-
хунок ДАТ; зниження варiабельностi ЧСС,
формування стабiльного циркадного iнде-
ксу ЧСС; зареєстровано найнижчi показни-
ки ПАТ. Особливостi виявлених змiн варiа-
бельностi АТ за ЦД 2 типу можна поясни-
ти з позицiї дисбалансу симпатичної та па-
расимпатичної нервової системи. Патофiзiо-
логiчнi змiни, що вiдбуваються внаслiдок
iнсулiнової резистентностi та компенсатор-
ної гiперiнсулiнемiї можуть сприяти пiдви-
щенню тонусу симпатичної нервової систе-
ми, загального периферичного опору. Гiпе-
рiнсулiнемiя супроводжується порушенням
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внутрiшньоклiтинного вмiсту iонiв, що су-
проводжується посиленням чутливостi гла-
деньком’язових клiтин стiнки судин до впли-
ву пресорних агентiв. Внаслiдок вiдносної
симпатикотонiї вiдзначається схильнiсть до
тахiкардiї, яка також впливає на стан варi-
абельностi АТ. Гiперпродукцiя норадреналi-
ну iз термiнальних закiнчень симпатичних
нервiв викликає спазм судин i пiдвищення
периферичного судинного опору [28, 49].

Нами встановлено, що у 73% хворих на
ЦД 2 типу з функцiонально-органiчною ста-
дiєю ДАНС визначаються порушення ДРАТ
(згiдно СНЗ АТ): 49% вiднесено до гру-
пи «non-dippers», 24% — до «night-peakers».
Крива ЧСС наближається до кривої ДАТ,
реєструються синдроми ортостатичної тахi-
кардiї та постуральної гiпотонiї, що може бу-
ти обумовлено ураженням симпатичної та
парасимпатичної ланок вегетативної нерво-
вої системи (ВНС). Результати виконаних
нами дослiджень свiдчать, що у переважної
бiльшостi пацiєнтiв iз ЦД 2 типу та фун-
кцiонально-органiчною стадiєю ДАНС спо-
стерiгається брадидiастолiчний варiант кри-
вої АТ. Отже, у хворих на ЦД 2 типу з клi-
нiчними формами ДАНС спостерiгається не-
сприятлива 24-годинна модель монiторингу
АТ, яка характеризується наявнiстю бiльш
високих показникiв САТ i ПАТ, особливо
в нiчний час i рано вранцi, а також бiльш ви-
сокою частотою категорiї «non-dippers» та
«night-peakers», що може сприяти збiльшен-
ню ризику гострих серцево-судинних подiй.

На пiдставi аналiзу результатiв ДМАТ,
з метою оцiнки пружно-еластичних власти-
востей стiнки артерiй запропоновано вико-
ристовувати амбулаторний iндекс жорстко-
стi артерiальної стiнки, критерiя динамi-
чної оцiнки ступеня паралелiзму змiн САТ
i ДАТ (коефiцiєнту регресiї мiж змiнами
ДАТ i САТ протягом доби). Цей показник
регулюється динамiчною взаємодiєю ДАТ
i САТ протягом доби, а визначення iнде-
ксу дозволяє бiльш точно визначити сту-
пiнь жорсткостi стiнки артерiй в порiвнян-
нi з параметрами ПАТ, якi вiдображають
статичну рiзницю мiж параметрами САТ
i ДАТ [50]. Зокрема, iндекс жорсткостi арте-
рiальної стiнки є чiтким предиктором ймо-
вiрностi розвитку iнсульту в пацiєнтiв з фi-

зiологiчним АТ, а ПАТ — iнфаркту мiокарда
у хворих з гiпертонiчною хворобою [4, 51, 52].
Збiльшення показникiв САТ вночi на ко-
жнi 10 мм рт. cт. сприяє збiльшенню ризику
смертностi на 21% [51], а збiльшення аор-
тальної швидкостi поширення пульсової хви-
лi (ШППХ), iндексу жорсткостi стiнки арте-
рiй у пацiєнтiв категорiї «night-peakers» мо-
же вказувати на пiдвищений ризик розви-
тку ССЗ [4]. Крiм того, у хворих категорiї
«night-peakers» часто спостерiгається пригнi-
чення ВСР i змiни показникiв ПАТ вночi,
що може свiдчити про наявнiсть порушень
функцiонального стану симпатичної нерво-
вої системи (СНС) [53]. Бiльш того, в таких
хворих виявлено тенденцiю до приєднання
i/або розвитку гiпертрофiї лiвого шлуночка,
мiкроальбумiнурiї, iнфаркту мiокарда, за-
стiйної серцевої недостатностi та церебро-
васкулярних захворювань [54]. Висловлено
припущення, що змiни iндексу жорсткостi
стiнки артерiй можуть опосередковано свiд-
чити про ступiнь ригiдностi артерiй, а де-
якi дослiдження продемонстрували зв’язок
мiж змiною показникiв iндексу, приєднан-
ням ССЗ i ураженням органiв-мiшеней [30].
Однак тлумачення змiн цього iндексу як
критерiя ступеня жорсткостi стiнки арте-
рiй ускладнюється наявнiстю сильної коре-
ляцiї мiж показниками iндексу жорсткостi
стiнки артерiй i ступенем нiчного зниження
АТ [4], параметра в значнiй мiрi незалежно-
го вiд пружно-еластичних властивостей ар-
терiальної стiнки. Враховуючи, що у хворих
на ЦД зменшення АТ вночi зазвичай незна-
чне i/або вiдсутнє, не дивно, що показники
iндексу жорсткостi стiнки артерiй є менш iн-
формативними щодо прогнозування можли-
востi приєднання i/або прогресування ССЗ
в хворих на ЦД в порiвняннi з аналiзом змiн
параметрiв ПАТ протягом доби.

Обстеження хворих на ЦД 2 типу з вери-
фiкованою ДАНС виявило порушення фун-
кцiонального стану маркерiв приєднання су-
динних захворювань, а саме спостерiгалось
збiльшення ступеня артерiальної жорстко-
стi (швидкостi поширення пульсової хвилi
i товщини iнтими сонної артерiї та змен-
шення параметрiв пружно-еластичних вла-
стивостей артерiальної стiнки; достовiрний
кореляцiйний зв’язок мiж змiною показни-
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кiв центральної ШППХ, концентрацiєю пре-
прандiального iнсулiну в кровi та показни-
ками стандартних тестiв серцево-судинних
рефлексiв; периферичною ШППХ i параме-
трами автономних тестiв; товщиною iнти-
ми сонної артерiї та вмiстом препрандiаль-
ного iнсулiну; верифiкованою ДАНС i кон-
центрацiєю iнсулiну натще серце). Отрима-
нi результати наявностi взаємозв’язку мiж
ДАНС, судинною дисфункцiєю та гiперiнсу-
лiнемiєю свiдчать на користь припущення
щодо причетностi приєднання i/або прогре-
сування ДАНС та її ускладнень до збiль-
шення серцево-судинної смертностi за ЦД
2 типу [55, 56]. Результати обстеження хво-
рих на ЦД 1 типу за вiдсутностi верифi-
кованої гiпертонiчної хвороби, дiабетичних
макро/мiкросудинних захворювань виявили,
що у пацiєнтiв iз ЦД 1 типу та наявнiстю
порушених стандартних автономних тестiв
серцево-судинних рефлексiв (згiдно стандар-
тної шкали > 4) спостерiгаються достовiрно
вищi параметри ШППХ; негативна ЧСС-не-
залежна кореляцiя мiж ШППХ i показни-
ками змiн ЧСС пiд час вдиху (p<0,001).
Проведення мультиварiацiйного аналiзу ве-
рифiкувало наявнiсть прямого сильного ко-
реляцiйного зв’язку мiж параметрами iн-
дексу жорсткостi аорти i ШППХ, пока-
зниками iндексу жорсткостi аорти i цен-
тральної ШППХ [28]. Таким чином, вза-
ємозв’язок мiж парасимпатичною дисфун-
кцiєю та жорсткiстю стiнки артерiй, очеви-
дно, не опосередкований збiльшенням ЧСС.
Крiм того, змiни вегетативного тонусу мо-
жуть призвести до приєднання i/або про-
гресування жорсткостi стiнки артерiй шля-
хом нейротрофiчних впливiв, якi сприяють
змiнам функцiонально-структурного стану
стiнки артерiй. Отже, змiни парасимпати-
чної функцiї мiокарда можуть бути чiтким
предиктором приєднання i/або прогресуван-
ня жорсткостi стiнки артерiй у хворих на
ЦД за вiдсутностi дiагностованих мiкро-
i макросудинних ускладнень.

Результати перехресного дослiдження
стану автономної нервової системи, показни-
кiв ЕКГ, ДМАТ, жорсткостi стiнки арте-
рiй (згiдно оцiнки центральної та перифе-
ричної ШППХ) у 482 хворих на ЦД 2 ти-
пу за вiдсутностi дiагностованих захворю-

вань периферичних артерiй виявили, що
пiдвищення центральної ШППХ корелює
з приєднанням i/або прогресуванням мiкро-
судинних ускладнень (незалежно вiд iнших
встановлених детермiнант жорсткостi стiн-
ки аорти) [55]. Залишається вiдкритим пи-
тання: що є первинним? Жорсткiсть стiн-
ки артерiй призводить до дисфункцiї ВНС
серця, або, навпаки, ДАНС може сприя-
ти приєднанню/прогресуванню жорсткостi
стiнки артерiй. Однiєю з можливих причин
виявлених змiн є дисбаланс стану бароре-
цепторної активностi з наступним приєдна-
нням i/або прогресуванням жорсткостi ар-
терiальної стiнки [19]. З iншого боку, дис-
функцiя ВНС може впливати на судинний
тонус, отже i на стан пружно-еластичних
властивостей стiнки великих артерiй. Зокре-
ма, в експериментальних дослiдженнях по-
казано, що забезпеченню фiзiологiчного ста-
ну ВНС належить важлива роль у збере-
женнi констрикторно-дилятацiйних власти-
востей аорти [19]. Однак вiдомо, що в екс-
периментi спостерiгається швидкий розви-
ток порушень ВНС, в той час як у хворих
на ЦД — хронiчний, поступовий, «накопи-
чувальний» ефект. Iншим ймовiрним меха-
нiзмом приєднання i/або розвитку жорстко-
стi стiнки артерiй може бути збiльшення по-
казникiв ЧСС i вiдповiдне прогресування
вегетативної дисфункцiї. Дiйсно, повiдомля-
ється, що збiльшення параметрiв ЧСС су-
проводжується розвитком жорсткостi стiн-
ки артерiй незалежно вiд стану активностi
ВНС [52].

Таким чином, метаболiчно-функцiональ-
нi порушення вегетативних нервiв, що iн-
нервують мiокард i кровоноснi судини, мо-
жуть призводити до дисфункцiї контролю
швидкостi та динамiки кровоносних судин
серця i, отже, i супроводжуватись приєд-
нанням i/або прогресуванням ДАНС [56].
Дисбаланс мiж симпатичною i парасимпа-
тичною нервовою системою в регулюван-
нi автономних серцево-судинних функцiй
сприяє подальшому прогресуванню метабо-
лiчних порушень [57], збiльшенню захворю-
ваностi та смертностi хворих на ЦД 2 ти-
пу внаслiдок ускладнень ДАНС. Результати
ACCORD-дослiдження («Заходи щодо кон-
тролю факторiв ризику ССЗ при ЦД») пiд-
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тверджують, що власне ДАНС, а не особли-
востi вiку, тривалостi ЦД, методiв цукрозни-
жуючої терапiї та наявностi в анамнезi ССЗ,
є незалежним чинником ризику серцево-су-
динної смертностi в хворих на ЦД [58]. Крiм
того, ризик смертностi у хворих на ЦД з ве-
рифiкованою ДАНС удвiчi бiльший (в порiв-
няннi з пацiєнтами за вiдсутностi автоном-
ної нейропатiї серця), а поєднання ДАНС
з дiабетичною периферичною нейропатiєю
є найбiльш потужним предиктором серце-
во-судинної смертностi [59]. Зокрема, резуль-
тати EURODIAB-дослiдження показали, що
ДПН та ДАНС є бiльш потужними преди-
кторами загальної та серцево-судинної смер-
тностi, нiж вплив традицiйних факторiв ри-
зику (вiку, ожирiння, артерiальної гiпертен-

зiї та дислiпiдемiї) [60]. ДАНС часто поєдну-
ється з ДПН [56, 61, 62], причому приєднан-
ня i/або прогресування ДАНС є предикто-
ром розвитку дисфункцiї великих нервових
волокон а також може бути причиною висо-
кого рiвня смертностi у пацiєнтiв з перифе-
ричною нейропатiєю [63–65].

Отже, верифiкацiя за допомогою ана-
лiзу результатiв ДМАТ категорiй «non-dip-
pers», «night-peakers» та порушень функцiо-
нального стану автономної нервової системи,
рання дiагностика вегетативної i перифери-
чної неврологiчної дисфункцiї за ЦД надає
можливiсть здiйснення ефективних профi-
лактично-лiкувальних заходiв i, вiдповiдно,
зниження ризику приєднання i/або прогре-
сування серцево-судинних захворювань.
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