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Резюме. Метаболічний стан, що передує розвитку цукрового діабету 2-го типу (ЦД2) — предіабет, який ха-
рактеризується резистентністю до інсуліну та первинною або вторинною дисфункцією β-клітин. У це поняття 
входять такі зміни вуглеводного обміну, як порушення глікемії натщесерце і порушення толерантності до глю-
кози. Біомаркерами предіабету є: рівні HbA1c та глікованого альбуміну; стан толерантності до глюкози; 1,5 ан-
гідроглюцитол; фруктозамін. Нові маркери включають: адипонектин; фетуїн A; ліпопротеїн α; тригліцериди 
(ТГ); рівні ліпопротеїнів високої щільності (ЛПВЩ), низької щільності (ЛПНЩ) та дуже низької щільності; співвід-
ношення ТГ/ЛПВЩ та ЛПНЩ/ЛПВЩ; загальний рівень холестерину; церамід; феритин; асоційовані з лектином 
серинові протеази; тромбоспондин 1; ацил-карнітини; мікроРНК; С-реактивний білок; фібриноген; інтерлейкін 
18 (IL-18). Фактори ризику розвитку предіабету: близькі родичі з ЦД2; етнічна приналежність; серцево-судинні 
захворювання (ССЗ); гіпертонія; вміст холестерину ЛПВЩ та ТГ; у жінок синдром полікістозних яєчників; фі-
зична неактивність; наявність сильного ожиріння; чорний акантоз та/або папіломи на шкірі. Метаболічний 
синдром (МС) — це сукупність факторів ризику, які визначають схильність до розвитку ЦД2 та ССЗ. Визначено 
5 факторів ризику МС: високий рівень ТГ; низький вміст ЛПВЩ-С; високий артеріальний тиск та висока кон-
центрація глюкози натщесерце або раніше виявлений ЦД2. Додатковими чинниками є гіпертонія; наднизький 
рівень ЛПВЩ-С; центральне ожиріння; високе співвідношення талії до стегна та мікроальбумінурія. Пізніше 
були запропоновані, як можливі додаткові чинники МС: гіперурикемія, мікроваскулярна ангіна та підвищений 
рівень інгібітора активатора плазміногену. Зважаючи на глобальність предіабету, високі показники прогре-
сування ЦД2 та підвищений ризик мікро- і макроваскулярних ускладнень та смерті, зусилля, зосереджені на 
запобіганні прогресування діабету та його ускладнень мають вирішальне значення. Для профілактики та за-
тримки діабету виявились ефективними активація способу життя і медикаментозна терапія.
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Вступ
Глобальна епідемія ЦД2 залишається одні-

єю з найбільших проблем здоров’я сучасності. 
Діабетом  хворіють  більше  400  мільйонів  лю-
дей у всьому світі і їх кількість, за прогнозами, 
перевищить  600  мільйонів  через  20  років  [1]. 

Колективні  людські  та  економічні  витрати 
на  боротьбу  з  хворобою  постійно  зростають. 
Знач ні  зусилля  спрямовані  на  запобігання 
діабету, які, зокрема, зосереджуються на попе-
редженні хвороби в групі найвищого ризику — 
в осіб із предіабетом. Очікується, що кількість 
людей,  які  страждають  на  предіабет,  істотно 
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зросте (понад 480 мільйонів людей до 2040 р.). 
Тому для зменшення ризику переходу до діа-
бету  та  його  ускладнень  знадобляться  ефек-
тивні методи діагностики предіабету.

Предіабет
Предіабет  —  це  метаболічний  стан,  що  ха-

рактеризується  резистентністю  до  інсуліну 
та  первинною  або  вторинною  дисфункцією 
β-клітин, що збільшує ризик ЦД2 [2]. Амери-
канська  діабетична  асоціація  визначає  пре-
діабет  як  порушення  толерантності  до  глю-
кози  (IGT)  або  порушення  рівня  глюкози 
в крові натщесерце (ІFG), або  і те й  інше [3]. 
Вважається, що високонормальний рівень глі-
кованого гемоглобіну (HbA1c) також є перед-
діабетним  станом  [4].  Фактори  ризику  пре-
діабету включають: сімейний діабет, надмірна 
маса  тіла  (особливо  абдомінальне  ожиріння), 
вік  понад  45  років,  гестаційний  діабет,  над-
мірна  вага  в  дітей,  гіпертонія  та  фізична  без-
діяльність,  належність  до  певних  етнічних 
груп.  Рівень  глюкози  вище  норми,  але  нижче 
діагностичного  порогу  діабету,  пов’язаний  із 
підвищеним  ризиком  розвитку  ССЗ  та  смер-
ті [2]. Отже, гальмування прогресії від предіа-
бету до ЦД2 є важливою стратегією підтримки 
здоров’я населення.

Поширеність  як  ЦД2,  так  і  предіабету 
в  останні  роки  швидко  зростає.  Високий  рі-
вень предіабету підживлює розвиток глобаль-
ної пандемії діабету, тому оптимізація лікуван-
ня діабету є світовим клінічним пріоритетом. 
Люди  з  комбінацією  IFG  та  IGT  мають  під-
вищений  ризик  розвитку  діабету  порівняно 
з особами, які мають лише один із цих станів. 
Навіть  помірне,  але  тривале  підвищення  рів-
ня глюкози в плазмі крові, яке відповідає IFG 
або IGT, пов’язано з пошкодженням судинної 
системи.  Предіабетична  дисглікемія  також 
збільшує  ризик  виникнення  несприятливих 
серцево-судинних  подій,  таких  як  інфаркт 
міо карда, інсульт або серцево-судинна смерть. 
Крім  того,  як  і  інсулінорезистентність  (ІР), 
предіабет  часто  співіснує  з  іншими  серцево-
судинними  факторами  ризику,  пов’язаними 
з  метаболічним  синдромом,  такими  як  підви-
щення артеріального тиску та дисліпідемія. ІР, 
яка виявляється рано в патогенезі дисглікемії 
і,  ймовірно,  присутня  в  більшості  осіб  із  пре-
діабетом, сама по собі є важливим прогностич-
ним показником підвищеного ризику розвитку 

діабету або ССЗ. Особи з предіабетом можуть 
страждати тими ж мікро-, макроваскулярними 
та  несудинними  ускладненнями,  що  й  хворі 
на  діабет,  лише  з  меншою  частотою  захворю-
ваності. Запобігання ІР, що прогресує, та дис-
функції β-клітин,  пов’язаних  із  дисглікемією, 
є  ключовим  фактором  для  попередження  або 
затримки  трансформації  предіабету  в  клініч-
ний діабет 2-го типу [4, 5].

За  даними  Американської  діабетичної  асо-
ціації  (American  Diabetes  Association,  ADA) 
та  Європейської  асоціації  з  вивчення  діабету 
(European Association for the Study of Diabetes, 
EASD),  предіабет  діагностується  тоді,  коли 
глюкоза в плазмі крові натщесерце становить 
5,6-6,9  ммоль/л  (IFG),  концентрація  глюко-
зи  в  плазмі  становить  7,8-11,1  ммоль/л  через 
2 години після 75 г перорального тесту на то-
лерантність до глюкози (oral glucose tolerance 
test, OGTT) (IGT) та/або HbA1c 5,7-6,4% [6]. 
Обстеження  та  діагностика  предіабету  необ-
хідні,  оскільки  він  є  станом  високого  ризику 
розвитку ЦД2. Метааналіз показав, що річний 
показник прогресування діабету в осіб із пре-
діабетом  становить  3,5-7,0%,  проти  2%  у  нор-
моглікемічних  осіб,  причому  найвищі  показ-
ники  в  пацієнтів  із  комбінацією  IFG  та  IGT, 
а найнижчі — в осіб з IFG. Підвищення рівня 
HbA1c також пов’язано з підвищеним ризиком 
розвитку  діабету  зі  щорічними  показниками 
захворюваності, що становлять приблизно 5% 
для хворих при HbA1c 5,7-6,0% та до 10% при 
HbA1c  6,1-6,4%  [7,  8].  Додавання  неглікеміч-
них факторів ризику до діагностики предіабе-
ту помітно збільшує ризик діабету, наближаю-
чись до 30% на рік [8].

Фактори  ризику  розвитку  предіабету  та 
діабету: близькі родичі з ЦД2, некавказька ет-
нічна  приналежність,  наявність  історії  ССЗ, 
гіпертонія (артеріальний тиск >140/90 або ви-
користання  антигіпертензивних  препаратів), 
холестерин  ЛПВЩ  <35  мг/дл  та/або  кон-
центрація  тригліцеридів  >250  мг/дл,  жінки 
з синдромом полікістозних яєчників, фізична 
неактивність  (<90  хв/тиждень  аеробної  ак-
тивності),  наявність  сильного  ожиріння,  чор-
ний акантоз та/або папіломи на шкірі.

У деяких людей ЦД2 розвивається як наслі-
док  вродженої  дисфункції  β-клітин  підшлун-
кової  залози.  В  інших,  розвиток  ІР  передує 
дефектам β-клітин  [9].  Ці  дані  підкреслюють, 
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що  предіабет  (як  і  ЦД2)  не  є  єдиною  хворо-
бою, а швидше множинними захворюваннями 
з різною патологією та траєкторіями розвитку 
захворювання.

IFG. 1.  У  здорових  людей  концентрація 
глюкози в циркуляції підтримується у вузько-
му  діапазоні  завдяки  здатності  печінки  регу-
лювати  напрямок  потоку  глюкози.  Внаслідок 
ІР  печінки,  зниження  кліренсу  печінкової 
глюкози,  зниження  ефективності  глюкози  — 
вироблення  ендогенної  глюкози  (EGP)  при 
розвитку  IFG  виходить  за  межі  норми.  По-
казано,  що  EGP,  яке  вимірюється  швидкістю 
появи  глюкози  (Ra),  на  8-25%  вище  в  людей 
з IFG порівняно з нормальними глюкозотоле-
рантними  (NGT)  контролями.  Саме  печінка, 
а не м’язи, відіграє ключову роль у патогенезі 
IFG [10].

2.  В  осіб  з  IFG  специфічні  порушення 
функції  β-клітин  спостерігаються  узгоджено 
з дефектами печінки. Функція β-клітин може 
бути порушена в силу внутрішніх причин, а не 
набутих  внаслідок  IFG.  Характер  дисфункції 
β-клітин в IFG є специфічним для першої, а не 
другої фази секреції інсуліну [8].

3.  Незважаючи  на  причетність  інкрети-
нових  гормонів  до  формування  IFG  (але  не 
IGT),  наявні  дані  досить  суперечливі.  Так 
само  не  відрізняються  концентрація  глюка-
гону  в  плазмі  [11],  маса  та  функція  жирової 
тканини, а інші патогенні особливості, такі як 
внутрішньом’язові  ліпіди,  не  порівнювались 
між цими підтипами предіабету. Слід зазначи-
ти, що IFG більш характерна для чоловіків та 
осіб  молодшого  віку,  тоді  як  IGT  частіше  бу-
ває в жінок та осіб старшого віку з незначни-
ми відмінностями у факторах ризику розвитку 
ССЗ [8].

IGT. 1. Хоч печінкового жиру в людей з IGT 
більше ніж при IFG, саме скелетні м’язи, а не 
печінка, залучені як осередок ІР при ізольова-
ному IGT. Показано, що швидкість утилізації 
глюкози (Rd) була на 42-48% нижчою при IGT 
проти  NGT,  лише  за  мінімальних  порушень, 
виявлених в IFG. Через більший внесок м’язів 
(порівняно з печінкою) у чутливість до інсулі-
ну організму, особи з IGT демонструють у се-
редньому на 15-30% нижчу чутливість до інсу-
ліну порівняно з особами з IFG [11].

2. На відміну від IFG, очевидно, що не вну-
трішньо  притаманна,  а  надбана  β-клітинна 

дисфункція,  має  більше  значення  при  IGT. 
Однак  дисфункція  β-клітин  іноді  спостеріга-
лася  в  людей  зі  встановленим  IGT,  особливо 
коли  співіснує  значна  ІР  для  всього  організ-
му  та  скелетних  м’язів.  Механізм  дисфункції 
β-клітин при IGT є специфічним для 2-ї, а не 
1-ї фази секреції інсуліну [11, 12].

3.  Останні  тенденції  в  медичній  практиці 
свідчать,  що  2-годинний  OGTT  не  є  досить 
надійним  і  замінюється  на  HbA1c  тест,  на-
віть для діагностики та спостереження за діа-
бетом.  Оскільки  рівень  HbA1c  є  складовим 
чинником  показників  концентрації  глюкози 
натщесерце  і  постпрандіальної  концентра-
ції  глюкози,  він  не  може  розмежувати  ні  IFG 
від  IGT,  ані  патології,  властивої  будь-якому 
з цих станів. У трьох європейських когортних 
дослідженнях  [13]  було  показано,  що  альфа-
гідроксибутанова  кислота,  лінолеоїл-гліцеро-
фосфохолін та олеїнова кислота є прогнозни-
ми  для  двогодинних  значень  глюкози  і,  отже, 
у майбутньому можуть мати суттєве значення, 
якщо патофізіологічні відмінності між IFG та 
IGT будуть зорієнтовані на прийняття рішень 
у клініці.

Підходи  до  профілактики  діабету  включа-
ють  інтенсивну  модифікацію  способу  життя 
або медикаментозну терапію із застосуванням 
препаратів, що знижують глюкозу [14] та пре-
паратів  проти  ожиріння  [15].  Зміни  способу 
життя  включали  малокалорійну  дієту  з  низь-
ким вмістом жиру та фізичні вправи середньої 
інтенсивності  ~150  хвилин  на  тиждень  із  ме-
тою зниження ваги на 5-7%. Результати пока-
зують, що захворюваність на діабет може бути 
знижена  на  20-89%  протягом  2,4-6,0  років 
у  широкого  кола  етнічних  груп.  Попри  успіх 
серед  різних  застосованих  стратегій  інтен-
сивна модифікація способу життя є найбільш 
доцільною.  Хворим,  які  страждають  на  діа-
бет,  приймання  метформіну  рекомендується 
людям молодше 65 років з індексом маси тіла 
(ІМТ) >25 кг/м2 [16].

Маркери предіабету.  Поточними  (тра-
диційними)  біомаркерами  предіабету  є: 
1.  HbA1c  (рівень ≥5,7<6,5;  чутливість:  0,354; 
специфічність:  0,834),  що  показує  хронічну 
глікемію.  2.  Глікований  альбумін  (GA)  (рі-
вень >13,35%; чутливість: 0,41; специфічність: 
0,71). Поєднання GA з HbA1c може передба-
чити пре діабет із більшою чутливістю, ніж ці 
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маркери окремо. 3. OGTT (чутливість: 0,811). 
4.  1,5  ангідроглюцитол  (1,5  АГ),  дієтичний 
моносахарид,  концентрація  якого  в  плазмі 
обернено  корелює  з  глюкозою.  5.  Фрукто-
замін  —  кетоамін,  утворений  глікозиляцією 
сироваткових  білків.  Застосовується  як  аль-
тернативний  маркер  глікемії  для  скринінгу 
діабету і може бути корисним для діагности-
ки предіабету [17].

Ці  маркери  мають  обмеження,  включаючи 
помірну чутливість та специфічність і є неточ-
ними в певних клінічних умовах. Тому триває 
пошук додаткових біомаркерів, хоча нові біо-
маркери  також,  ймовірно,  матимуть  певні  не-
доліки.  Поєднання  кількох  біомаркерів  може 
більш  точно  визначити  коло  осіб,  що  мають 
високий ризик розвитку предіабету та подаль-
шого прогресування до діабету.

Більшість  методів  скринінгу  та  профілак-
тики  ЦД2  стосуються  осіб,  які  мають  діабет 
і  вже  демонструють  стійке  зниження  чут-
ливості  до  інсуліну.  Однак  ці  методи,  во-
чевидь,  не  настільки  ефективні,  як  методи, 
розроблені  для  боротьби  з  хворобою  ще  до 
настання  цієї  стадії.  Отже,  важливо  розро-
бити  моделі  траєкторії  біомаркерів,  які  б  мо-
гли  доповнювати  чинні  індивідуальні  методи 
оцінки  ризиків.  Наприклад,  діагностичний 
потенціал 1-год глюкози в плазмі крові (1-год 
PG)  ≥155  мг/дл  вищий,  ніж  поточні  порого-
ві  рівні  IFG,  2-год  PG  або  HbAc1  для  діабе-
ту,  виявляючи  осіб  високого  ризику  на  стадії  
предіабету [18, 19].

Нові  маркери  включають:  1.  Адипонектин, 
який проявляє інсулін-сенсибілізуючі, проти-
запальні та антиатерогенні властивості. Ниж-
чий рівень адипонектину пов’язаний зі збіль-
шенням ІР та ожирінням, тоді як вищий рівень 
характерний для груп зі змінами способу жит-
тя  в  дослідженнях  щодо  профілактики  діабе-
ту. Рівень адипонектину обернено пов’язаний 
із ризиком виникнення предіабету, незалежно 
від етнічних чи статевих відмінностей. 2. Фе-
туїн A — печінковий секреторний глікопроте-
їн, який сприяє індукованій ліпідами ІР через 
запальний  TLR4  сигнальний  шлях,  у  резуль-
таті  чого  утворюються  прозапальні  цитокі-
ни. Корелює з підвищеним ризиком розвитку 
ЦД2 та супутніх ускладнень [20]. 3. Ліпопро-
теїн  α,  що  синтезується  в  печінці  —  підклас 
ліпопротеїнів,  який  сприяє  атерогенезу  і  має 

зворотну залежність із поширеністю предіабе-
ту  та  ЦД2  [21].  4.  ТГ  —  пов’язані  з  дисфунк-
цією β-клітин та зниженою секрецією інсуліну 
в  осіб  із  предіабетом  [22].  5.  ЛПВЩ.  Низька 
концентрація  ЛПВЩ-С,  збільшення  частки 
малих  ЛПВЩ-3  та  зниження  частки  ЛПВЩ-
LpPLA2 може призвести до прогресування від 
предіабету  до  діабету  [23].  Загальний  рівень 
холестерину, рівень ЛПНЩ, ТГ, ліпопротеїнів 
дуже  низької  щільності,  співвідношення  ТГ/
ЛПВЩ  та  співвідношення  ЛПНЩ/ЛПВЩ 
були значно підвищені в осіб із пре діабетом, по-
рівняно з нормальними здоровими суб’єктами, 
тоді як ЛПВЩ мали значно нижчий показник 
при предіабеті порівняно зі здоровими особа-
ми  [24].  6.  Церамід  —  ліпід,  який  позитивно 
корелює з предіабетом і ЦД2 [25]. 7. Феритин 
(внутрішньоклітинний  білок,  який  зберігає 
і  вивільняє  залізо)  та  трансферин.  Підвище-
ний  рівень  феритину  та  трансферину  в  сиро-
ватці крові сильно корелює з підвищеним ри-
зиком  розвитку  предіабету  та  діабету.  Деякі 
властивості заліза сприяють ІР. 8. Асоційовані 
з  лектином  серинові  протеази,  що  зв’язують 
маннозу, є важливими ферментами для відпо-
віді вродженого  імунітету та активації лекти-
нового шляху системи комплементу [26], і по-
зитивно  корелюють  із  предіабетом,  діабетом 
та  ССЗ  [27].  9.  Тромбоспондин  1  бере  участь 
у формуванні мультипротеїнових комплексів, 
що  модулюють  клітинний  фенотип  (впли-
ває  на  міграцію  клітин  ендотелію  та  гладкої 
мускулатури  судин)  —  позитивно  корелює 
з  вищою  поширеністю  предіабету,  посилен-
ням  ІР  [27].  10.  Ацил-карнітини  взаємодіють  
з  NF-κВ,  що  сприяє  запаленню  та  ІР.  Під-
вищений  рівень  ацил-карнітину,  асоціюєть-
ся  з  предіабетом,  запальними  процесами  та 
ІР  [28].  11.  МікроРНК.  Рівень  багатьох  мі-
кроРНК  підвищений  у  людей  із  предіабетом 
так, мікроРНК –192 та –193b, пов’язані з IGF 
та  IGT,  високим  рівнем  тригліцеридів  та  жи-
ровим індексом печінки. Інші мікроРНК віді-
грають  важливу  роль  у  продукції,  секреції  та 
регуляції  інсуліну  [29].  12.  С-реактивний  бі-
лок — пов’язаний із предіабетом та ІР. 13. Фі-
бриноген — асоціюється з предіабетом  і, мен-
шою  мірою,  з  діабетом.  14.  IL-18,  кількість 
якого зростає під час гіперглікемії. Збільшен-
ня  IL-18  корелює  з  прогресуванням  від  пре-
діабету до діабету [17].
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Патогенез. ІР  визначають  як  стан,  що  су-
проводжується  зниженням  утилізації  глюко-
зи тканинами організму під впливом інсуліну. 
Але  оскільки  біологічна  дія  інсуліну  полягає 
в регуляції метаболічних реакцій і мітогенних 
процесів, поняття ІР не зводиться до процесів, 
які  властиві  тільки  метаболізму  вуглеводів, 
а включає також зміни метаболізму жирів, біл-
ків,  функції  клітин  ендотелію,  експресії  генів 
та ін. Найбільше клінічне значення має втрата 
чутливості  до  інсуліну  м’язовою,  жировою  та 
печінковою тканинами.

Фізіологічне  підвищення  концентрації  ін-
суліну  в  плазмі  стимулює  фосфорилювання 
тирозинових залишків β-субодиниці рецепто-
ра  інсуліну  та  IRS-1  у  здорових  осіб  до  200% 
від  базальних  значень.  У  недіабетичних  паці-
єнтів  з  ожирінням  здатність  інсуліну  активу-
вати в м’язах ці ранні сигнальні реакції знижу-
ється, тоді як у хворих на ЦД2 інсулін не має 
значного  стимулювального  впливу  на  рецеп-
тор  інсуліну  та  IRS-1.  Асоціація  субодиниці 
p85  та  активація  PI3К  з  IRS-1  також  значно 
знижується в осіб, які страждають на ожирін-
ня без діабету та у хворих на ЦД2, порівняно 
з худими здоровими суб’єктами. Інсулін також 
не зміг посилити зв’язок PI3К з IRS-2 у м’язах, 
що  вказує  на  комбінований  дефект  функції 
IRS-1 та IRS-2 при діабеті 2-го типу [30].

Основними  факторами  ризику  ІР  вва-
жаються  дисліпідемія  й  ожиріння,  запален-
ня,  стрес  ендоплазматичного  ретикулуму  та 
оксидативний  стрес  [31].  Дещо  осібно  слід 
виділити ліподистрофію, яка тісно пов’язана 
з  ІР  і  ЦД2.  За  винятком  ліподистрофії,  всі 
ці  умови  провокують  латентне  запалення 
жирової  тканини  внаслідок  її  гіпертрофії  та 
гіпо ксії,  інфільтрації  макрофагами  з  їх  по-
дальшим  переходом  у  запальний  фенотип 
М1  і  секрецією  запальних  цитокінів  [32].  Ці 
цитокіни  індукують  в  адипоцитах  запаль-
ні  сигнальні  каскади  за  участю  IKK/NF-κB, 
JNK/АР-1,  РКС  та  ін.  [33].  Активовані  про-
теїнкінази IKK, JNK, РКС, mTORC1, p70S6K 
фосфорилюють  IRS  по  декількох  серинових 
залишках  (Сер312),  що  призводить  до  інак-
тивації  субстрату,  його  деградації  та,  як  на-
слідок,  переривання  передачі  сигналу  по 
інсуліновому каскаду [34-36]. Поряд із цито-
кінами,  прозапальний  ефект  здійснюють  та-
кож вільні жирні кислоти (FFA), рівень яких 

підвищується при ожирінні. FFA зв’язуються 
з  рецептором  TLR4  на  адипоцитах,  що  ініці-
ює той же запальний каскад за участю NF-κB, 
IKK  і  JNK.  У  результаті  в  адипоцитах  поси-
люється фосфорилювання IRS і гальмування 
або  переривання  інсулінового  каскаду  [34, 
36]. Мітохондріальна дисфункція та утворен-
ня ROS, стрес ЕПР також пов’язані з ІР. Крім 
того, у патогенезі ІР беруть участь генетичні 
фактори  —  мутації  в  гені  рецептора  інсулі-
ну, поліморфізм у гені IRS-1 та регуляторної 
суб одиниці PI3K — p85α, тощо [36, 37].

Метаболічний синдром
МС  —  одна  з  найбільш  спірних  проблем 

сучасної  клінічної  ендокринології.  Синдром, 
який  не  має  загальної  назви,  єдиних  діагнос-
тичних  критеріїв  і  уніфікованих  порогових 
значень для окремих компонентів. До теперіш-
нього часу не вироблено єдиної думки, розгля-
дати МС як просту комбінацію окремих ком-
понентів  чи  цілісний  синдром,  який  об’єднує 
комплекс факторів ризику, які взаємно підси-
люються.  Не  визначено  також  і  головний  па-
тогенетичний  механізм,  хоча  на  цю  роль  пре-
тендують ІР і центральне ожиріння [38, 39].

Значний прогрес у розумінні загальних по-
рушень  метаболізму,  які  призводять  до  ожи-
ріння,  діабету  та  ССЗ,  зумовило  виникнення 
концепції  МС.  Припускали,  що  синдром  за-
лежить від ІР і призводить до нетолерантнос-
ті до  глюкози,  гіпертонії  та дисліпідемії. Все-
світня  організація  охорони  здоров’я  (ВООЗ) 
вперше  визначила  МС,  як  стан  де  присутні 
хоча  б  3  з  5  факторів  ризику:  тригліцери-
ди  ≥150  мг/дл  (або  гіполіпідемічна  терапія), 
ЛПВЩ-С <40 мг/дл у чоловіків та <50 мг/дл 
у  жінок  (або  гіполіпідемічна  терапія),  систо-
лічний  артеріальний  тиск ≥130  мм  рт.  ст.  або 
діастолічний артеріальний тиск ≥85 мм рт. ст. 
(або  лікування  попередньо  виявленої  гіпер-
тонії)  та  глюкоза  натщесерце  >100  мг/дл, 
або  раніше  виявлений  ЦД2.  Додатковими 
чинниками  були  гіпертонія  (артеріальний 
тиск  ≥160/90  мм  рт.  ст.),  наднизький  рівень 
ЛПВЩ-С (<35 мг/дл для чоловіків та <39 мг/
дл  для  жінок),  центральне  ожиріння  (за  ін-
дексом  маси  тіла  (ІМТ))  >30  кг/м2,  співвід-
ношення  талії  до  стегна  >0,90  для  чоловіків 
і >0,85 для жінок) та мікроальбумінурія. Пізні-
ше були запропоновані, як можливі додаткові 
чинники МС: гіперурикемія, мікроваскулярна 
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ангіна та підвищений рівень інгібітора актива-
тора плазміногену (PAI-1) [40].

Метаболічний синдром — найбільш частий 
прояв  ІР.  Однак  поняття  стану  ІР  набагато 
ширше.  ІР  зустрічається  не  тільки  при  ЦД2, 
але й при  інших захворюваннях, що супрово-
джуються  порушеннями  обміну  речовин.  ІР 
зустрічається більш ніж у 25% практично здо-
рових осіб без ожиріння, при цьому її ступінь 
вираженості порівняна з такою, що спостеріга-
ється у хворих на ЦД2.

Основні  захворювання  і  стани,  що  супро-
воджуються ІР: 1. Фізіологічна ІР (пубертат-
ний  період,  вагітність,  дієта,  багата  жирами, 
нічний  сон);  2.  Метаболічна  (ЦД2,  ожиріння, 
декомпенсація  ЦД  1-го  типу,  виражена  недо-
статність  харчування,  надлишкове  прийман-
ня алкоголю); 3. Ендокринна (тиреотоксикоз, 
гіпотиреоз,  синдром  Кушинга,  акромегалія, 
феохромоцитома, синдром полікістозних яєч-
ників,  лікування  глюкокортикоїдами,  перо-
ральними  контрацептивами);  4.  Неендокрин-
на  (есенціальна  гіпертензія,  цироз  печінки, 
ревматоїдний  артрит,  травми,  опіки,  сепсис, 
хірургічні втручання) [41].

Досі  не  існує  стандартизованого  аналізу 
для  визначення  інсуліну  плазми,  який  необ-
хідно  використовувати  для  визначення  чут-
ливості  до  інсуліну.  «Золотим  стандартом» 
методології  вимірювання  чутливості  орга-
нізму  до  інсуліну  є  еуглікемічно-гіперінсулі-
немічний  клемп.  За  допомогою  пероральних 
тестів  на  толерантність  до  глюкози  було  роз-
роблено  кілька  сурогатних  показників  чут-
ливості/резистентності  до  інсуліну,  таких  як 
індекс Matsuda та HOMA-ІР. Показано, що ці 
тести помірно збігаються із «золотим стандар-
том» при ожирінні, але не завжди в осіб, що не 
страждають ожирінням, дітей та підлітків [42], 
тому їх клінічна корисність на цей момент не 
доведена [43].

Висока поширеність МС є особливо тривож-
ною, враховуючи, що цей стан визначає також 
схильність  до  низки  серйозних  поза  діабетом 
та  ССЗ,  включаючи  безалкогольне  жирове  за-
хворювання  печінки  (NAFLD),  безалкоголь-
ний  стеатогепатит  (NASH),  синдром  полікіс-
тозних  яєчників  (PCOS),  обструктивне  апное 
уві  сні  (OSA),  рак  та  багато  інших  хвороб. 
Отже, рання ідентифікація МС та інтервенція є 
необхідними. Модифікація способу життя — це 

фундаментальний  спосіб  лікування  MС.  Зо-
крема,  здорова  дієта  з  низьким  вмістом  кало-
рій і низьким вмістом жиру та помірні фізичні 
навантаження не менше 150 хв на тиждень, що 
приводить до зниження ваги на 7%. Ожиріння, 
гіпертонія та дисліпідемія можуть також ліку-
ватися фармакологічно [40].

Існує багато різних факторів, які сприяють 
розвитку  MС.  Однак  вважається,  що  резис-
тентність до інсуліну відіграє центральну роль 
у по’єднанні різних компонентів MС та поси-
ленні  розвитку  синдрому.  Підвищений  рівень 
FFA та аномальні профілі адипокіну також мо-
жуть спричиняти ІР і проявлятися як MС [44].

Закінчення
Метаболічний  стан,  що  передує  розвитку 

ЦД2  —  предіабет,  який  характеризується  ре-
зистентністю  до  інсуліну  та  первинною  або 
вторинною дисфункцією β-клітин. У це понят-
тя входять такі зміни вуглеводного обміну, як 
порушення  глікемії  натщесерце  і  порушення 
толерантності до глюкози.

Біомаркерами предіабету є: рівні HbA1c та 
глікованого  альбуміну;  стан  толерантності  до 
глюкози;  1,5  ангідроглюцитол;  фруктозамін. 
Нові маркери включають: адипонектин; фету-
їн A; ліпопротеїн α; ТГ; рівні ЛПВЩ, ЛПНЩ 
та  дуже  низької  щільності;  співвідношення 
ТГ/ЛПВЩ  та  ЛПНЩ/ЛПВЩ;  загальний  рі-
вень  холестерину;  церамід;  феритин;  асоці-
йовані  з  лектином  серинові  протеази;  тром-
боспондин  1;  ацил-карнітини;  мікроРНК; 
С-реактивний білок; фібриноген; IL-18.

Фактори ризику розвитку предіабету: близь-
кі  родичі  з  ЦД2;  етнічна  приналежність;  ССЗ; 
гіпертонія;  вміст  холестерину  ЛПВЩ  та  ТГ; 
у жінок синдром полікістозних яєчників; фізич-
на  неактивність;  наявність  сильного  ожиріння; 
чорний акантоз та/або папіломи на шкірі.

МС  —  це  сукупність  факторів  ризику,  які 
визначають  схильність  до  розвитку  ЦД2  та 
ССЗ. Визначено 5 факторів ризику МС: висо-
кий рівень ТГ; низький вміст ЛПВЩ-С; висо-
кий артеріальний тиск та висока концентрація 
глюкози  натщесерце  або  раніше  виявлений 
ЦД2.  Додатковими  чинниками  є  гіперто-
нія;  наднизький  рівень  ЛПВЩ-С;  централь-
не  ожиріння;  високе  співвідношення  талії  до 
стегна та мікроальбумінурія. Пізніше були за-
пропоновані,  як  можливі  додаткові  чинники 
МС:  гіперурикемія,  мікроваскулярна  ангіна 
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та  підвищений  рівень  інгібітору  активатора 
плазміногену.

Зважаючи на глобальність предіабету, висо-
кі показники прогресування ЦД2 та підвище-
ний  ризик  як  мікро-,  так  і  макроваскулярних 
ускладнень  та  смерті,  зусилля,  зосереджені 
на  запобіганні  прогресування  діабету  та  його 
ускладнень  мають  вирішальне  значення.  Для 
профілактики та затримки діабету виявились 
ефективними активація способу життя і меди-
каментозна терапія.
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Prediabetes and metabolic syndrome. 
Characteristics and markers

L.K. Sokolova, V.M. Pushkarev, M.D. Tronko
SI «V.P. Komisarenko Institute of endocrinology and metabolism  
of NAMS of Ukraine»

Abstract. The metabolic state prior to the development of type 2 di-
abetes mellitus (T2DM) is prediabetes characterized by insulin resis-
tance and primary or secondary β-cell dysfunction. This concept in-
cludes such changes in carbohydrate metabolism as impaired fasting 

glycemia and impaired glucose tolerance. Biomarkers for prediabetes 
are: HbA1c and glycated albumin levels; a state of glucose tolerance; 
1.5  anhydroglucitol; fructosamine. New markers include: adiponec-
tin; fetuin A; lipoprotein α; triglycerides (TG); high density lipoprotein 
(HDL), low density (LDL), and very low density levels; the ratio of TG/
HDL and LDL/HDL; total cholesterol levels; ceramide; ferritin; lectin 
associated serine proteases; thrombospondin 1; acyl carnitines; mi-
croRNA; C-reactive protein; fibrinogen, IL-18. Risk factors for develop-
ing prediabetes: close relatives with T2DM; ethnicity; cardiovascular 
disease (CVD); hypertension; TG and HDL cholesterol content; in 
women  — polycystic ovary syndrome; physical inactivity; the pres-
ence of severe obesity; acanthosis black and/or papillomas on the 
skin. Metabolic syndrome (MS) is a set of risk factors that determine 
the predisposition to the development of T2DM and CVD. Five risk 
factors for MS were identified: high TG level; low content of HDL-C; 
high blood pressure and high fasting glucose concentration or previ-
ously detected type 2 diabetes. Additional factors are hypertension; 
ultra-low level of HDL-C; central obesity; high waist-to-hip ratio and 
microalbuminuria. Later, they were proposed as possible additional 
factors of MS: hyperuricemia, microvascular angina and an increased 
level of plasminogen activator inhibitor. Given the global nature of 
prediabetes, high rates of T2DM progression, and an increased risk 
of micro- and macrovascular complications and death, efforts to pre-
vent the progression of diabetes and its complications are critical. 
Lifestyle activation and drug therapy have proven effective in pre-
venting and delaying diabetes.
Keywords: prediabetes, metabolic syndrome, markers of predia-
betes.

Предиабет и метаболический синдром. 
Характеристика и маркеры

Л.К. Соколова, В.М. Пушкарев, Н.Д. Тронько
ГУ «Институт эндокринологии и обмена веществ им. В.П. Комиссаренко 
НАМН Украины»

Резюме. Метаболическое состояние, предшествующее развитию 
сахарного диабета 2-го типа (СД2) — предиабет, который характе-
ризуется резистентностью к  инсулину и  первичной или вторич-
ной дисфункцией β-клеток. В это понятие входят такие изменения 
углеводного обмена, как нарушение гликемии натощак и наруше-
ние толерантности к глюкозе. Биомаркерами предиабета явяются: 
уровни HbA1c и гликированного альбумина; состояние толерант-
ности к глюкозе; 1,5 ангидроглюцитол; фруктозамин. Новые марке-
ры включают: адипонектин; фетуин A; липопротеин α; триглицери-
ды (ТГ); уровни липопротеинов высокой плотности (ЛПВП), низкой 
плотности (ЛПНП) и  очень низкой плотности; соотношение ТГ/
ЛПВП и ЛПНП/ЛПВП; общий уровень холестерина; церамид; фер-
ритин; ассоциированные с лектином сериновые протеазы; тром-
боспондин 1; ацил-карнитины; микроРНК; С-реактивный белок; 
фибриноген, IL-18. Факторы риска развития предиабета: близкие 
родственники с СД2; этническая принадлежность; сердечно-сосу-
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дистые заболевания (ССЗ); гипертония; содержание холестерина 
ЛПВП и ТГ; у женщин синдром поликистозных яичников; физичес-
кая неактивность; наличие сильного ожирения; черный акантоз 
и/или папилломы на коже. Метаболический синдром (МС) — это 
совокупность факторов риска, которые определяют предраспо-
ложенность к  развитию СД2  и  ССЗ. Определены 5  факторов ри-
ска МС: высокий уровень ТГ; низкое содержание ЛПВП-С; высокое 
артериальное давление и  высокая концентрация глюкозы нато-
щак или ранее обнаруженный СД2. Дополнительными факторами 
являются гипертония; сверхнизкий уровень ЛПВП-С; центральное 
ожирение; высокое соотношение талии к бедру и микроальбуми-
нурия. Позже были предложены, как возможные дополнительные 
факторы МС: гиперурикемия, микроваскулярная ангина и  повы-
шенный уровень ингибитора активатора плазминогена. Учитывая 
глобальность предиабета, высокие показатели прогрессирова-
ния СД2 и повышенный риск микро- и макроваскулярных ослож-
нений и  смерти, усилия, сосредоточенные на предотвращении 
прогрессирования диабета и  его осложнений имеют решающее 
значение. Для профилактики и  задержки диабета оказались эф-
фективными активация образа жизни и медикаментозная терапия.
Ключевые слова: предиабет, метаболический синдром, марке-
ры предиабета.
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