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Àòåðîñêëåðîç, êàê ìíîãîôàêòîðíîå õðî-
íè÷åñêîå çàáîëåâàíèå, ñâÿçàííîå ñ íàêîïëå-
íèåì èçáûòî÷íîãî êîëè÷åñòâà ëèïèäîâ â èí-
òèìå àðòåðèé, îñòàåòñÿ îäíîé èç ñàìûõ ÷àñ-
òûõ ïðè÷èí ñíèæåíèÿ êà÷åñòâà æèçíè íàñåëå-
íèÿ âî ìíîãèõ ðàçâèòûõ ñòðàíàõ. Íåñìîòðÿ
íà áîëüøîå ÷èñëî èññëåäîâàíèé, åäèíîé òåî-
ðèè îòíîñèòåëüíî èíèöèàöèè è ìåõàíèçìà
ðàçâèòèÿ àòåðîñêëåðîçà íåò. Äëèòåëüíàÿ äî-
êëèíè÷åñêàÿ ñòàäèÿ ïðîöåññà, çàâóàëèðîâàí-
íîñòü ñèìïòîìàòèêè íà ðàííåì ýòàïå íå ïî-
çâîëÿþò âûäåëèòü ãëàâíûé ôàêòîð, çàïóñ-
êàþùèé ïàòîëîãè÷åñêèé ïðîöåññ. Â íàñòîÿ-
ùåå âðåìÿ èçâåñòíû òðè îñíîâíûå òåîðèè
âîçíèêíîâåíèÿ àòåðîñêëåðîòè÷åñêîãî ïî-
âðåæäåíèÿ ñîñóäîâ:

• òåîðèÿ ëèïîïðîòåèíîâîé èíôèëüòðàöèè,
ñîãëàñíî êîòîðîé îñíîâíîé ïðè÷èíîé àòå-
ðîñêëåðîçà ÿâëÿåòñÿ íàðóøåíèå ëèïèäíîãî
îáìåíà;

• àóòîèììóííàÿ, ñîãëàñíî êîòîðîé çàïóñê
àòåðîñêëåðîòè÷åñêîãî ïðîöåññà âûçûâàþò íå
ñòîëüêî ëèïîïðîòåèíû, ñêîëüêî àóòîèììóí-
íûå êîìïëåêñû, ñîäåðæàùèå ëèïîïðîòåèíû
â êà÷åñòâå àíòèãåíà [1];

• ýíäîòåëèàëüíîé äèñôóíêöèè, ãîâîðÿùàÿ
î ïåðâè÷íîì íàðóøåíèè çàùèòíûõ ñâîéñòâ
ýíäîòåëèÿ è åãî ìåäèàòîðîâ. Ñþäà îòíîñÿò è
ïåðâè÷íîå âèðóñíîå ïîâðåæäåíèå ýíäîòåëèÿ
Ñ. Pneumoniae, H. ðylori, â ðåçóëüòàòå êîòîðîãî
íàðóøàåòñÿ ôóíêöèîíèðîâàíèå ýíäîòåëèÿ,

ñîïðîâîæäàþùååñÿ ïîâûøåííîé ýêñïðåñ-
ñèåé ìîëåêóë ìåæêëåòî÷íîé àäãåçèè è ñå-
ëåêòèíîâ [2].

Â ïîñëåäíèå äåñÿòèëåòèÿ ýêñïåðèìåí-
òàëüíûå è êëèíè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ ïî-
êàçàëè, ÷òî êîíöåïöèÿ ðàçâèòèÿ àòåðîñêëå-
ðîçà, îñíîâàííàÿ ëèøü íà ôàêòå èçáûòî÷íîãî
íàêîïëåíèÿ ëèïèäîâ â èíòèìå, íå ìîæåò ïîë-
íîñòüþ îáúÿñíèòü ìíîãîãðàííîñòü ïðîöåñ-
ñîâ, ïðîèñõîäÿùèõ ïðè ôîðìèðîâàíèè àòå-
ðîñêëåðîòè÷åñêèõ áëÿøåê [3]. Ïî ìíåíèþ
ó÷åíûõ, õðîíè÷åñêèé âîñïàëèòåëüíûé ïðî-
öåññ â àðòåðèàëüíîé ñòåíêå ïðîòåêàåò íà ôîíå
íàðóøåíèÿ îáìåíà ëèïèäîâ, îäíàêî íåìà-
ëîâàæíàÿ ðîëü ïðèíàäëåæèò êîìïîíåíòàì
âðîæäåííîãî è àäàïòèâíîãî èììóíèòåòà, ÷òî
îòêðûâàåò âîçìîæíîñòè äëÿ îáíàðóæåíèÿ íî-
âûõ ìåòîäîâ ïðîôèëàêòèêè è ëå÷åíèÿ àòå-
ðîñêëåðîçà [4].

Cîãëàñíî ýòîé ãèïîòåçå, âîñïàëåíèå â
àðòåðèÿõ âîçíèêàåò âñëåäñòâèå îáðàçîâàíèÿ
àóòîàíòèòåë íà îêèñëåííûå ëèïîïðîòåèíû
íèçêîé ïëîòíîñòè (ËÏÍÏ). Â ñâîþ î÷åðåäü,
îêèñëåííûå ËÏÍÏ, êàê àóòîàíòèãåíû, ïîä-
ëåæàò ôàãîöèòîçó è ïðåçåíòóþòñÿ äåíäðèò-
íûìè êëåòêàìè è ìàêðîôàãàìè Ò-ëèìôî-
öèòàì, âûçûâàÿ èõ àêòèâàöèþ è ðàçìíîæåíèå
[5]. Ýêñïåðèìåíòàëüíî äîêàçàíî, ÷òî ðàçâè-
òèå èììóíîé ðåàêöèè ïðîòèâ ËÏÍÏ ÷åëîâåêà
ó ëàáîðàòîðíûõ æèâîòíûõ ñîïðîâîæäàåòñÿ
ïîÿâëåíèåì äèñëèïîïðîòåèíåìèè, àòåðî-
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ñêëåðîòè÷åñêèìè ïîâðåæäåíèÿìè ñòåíêè ñî-
ñóäîâ, ïîäîáíûõ òåì, ÷òî íàáëþäàþòñÿ ïðè
àòåðîñêëåðîçå ÷åëîâåêà.

Â ñâÿçè ñ òåì, ÷òî èììóííàÿ òåîðèÿ ñòà-
íîâèòñÿ âñå áîëåå àðãóìåíòèðîâàííîé, èì-
ìóíîìîäóëÿöèÿ êàê ñòðàòåãèÿ ïðîôèëàêòèêè
àòåðîñêëåðîçà ÿâëÿåòñÿ ïåðñïåêòèâíîé. Íå-
ñìîòðÿ íà ñëîæíîñòü è íåîäíîçíà÷íîñòü íà-
õîäîê, âñêðûâàþùèõ ïðèðîäó è ôóíêöèè
äåíäðèòíûõ êëåòîê, èõ ðîëü â ðàçâèòèè àòå-
ðîñêëåðîçà òðåáóåò äàëüíåéøåãî èçó÷åíèÿ.

Ìàòåðèàë è ìåòîäû. Äëÿ ìîäåëèðîâà-
íèÿ àòåðîñêëåðîçà ëàáîðàòîðíûì êðûñàì
ââîäèëè ãåòåðîëîãè÷íûå (÷åëîâå÷åñêèå) íà-
òèâíûå ËÏÍÏ [5]. Èììóíèçèðîâàëè 30 áåñ-
ïîðîäíûõ áåëûõ êðûñ âîçðàñòîì 8–10 íåäåëü.
Æèâîòíûå â ïåðèîä ýêñïåðèìåíòà íàõîäè-
ëèñü íà ñòàíäàðòíîì êîðìå ñ îòíîñèòåëüíî
íèçêèì ñîäåðæàíèåì æèðîâ. Â ðàöèîí äî-
áàâëÿëè ðûáîêîñòíóþ ìóêó. Íàòèâíûå ËÏÍÏ
(ProSpec, ÑØÀ) ââîäèëè âíóòðèêîæíî â
êîìïëåêñå ñ íåïîëíûì àäúþâàíòîì Ôðåéíäà
îäíîêðàòíî â äîçå 200 ìêã íåçàâèñèìî îò âåñà.
Àìïóëó, ñîäåðæàùóþ íàòèâíûå ËÏÍÏ,
âñêðûâàëè â äåíü èììóíèçàöèè. Ãðóïïîé
êîíòðîëÿ ñëóæèëè æèâîòíûå, êîòîðûì
ââîäèëè íåïîëíûé àäúþâàíò Ôðåéíäà. Ñ 4-é
ïî 20-þ íåäåëþ ïîñëå ââåäåíèÿ ïðåïàðàòà
ïðîèçâîäèëè çàáîð ñåðäåö äëÿ èññëåäîâàíèÿ
ñòåíêè âåíå÷íûõ ñîñóäîâ ñ öåëüþ èçó÷åíèÿ
ðàçâèòèÿ àòåðîñêëåðîòè÷åñêîãî ïîâðåæäåíèÿ
íà äîêëèíè÷åñêîì ýòàïå. Íàëè÷èå àíòèòåë
ïðîòèâ íàòèâíûõ ËÏÍÏ îïðåäåëÿëè ïî ìå-
òîäó, îïèñàííîìó B.Í. Õëþñòîâûì [6]. Ãèñ-
òîëîãè÷åñêóþ îáðàáîòêó òêàíè ïðîâîäèëè ïî
ñòàíäàðòíîé ìåòîäèêå. Ïðåïàðàòû îêðàøè-
âàëè ãåìàòîêñèëèí-ýîçèíîì, ñóäàíîì ²²². Äëÿ
èäåíòèôèêàöèè äåíäðèòíûõ êëåòîê èñïîëü-
çîâàëè ìîíîêëîíàëüíûå àíòèòåëà ê ïðîòåèíó
S-100 (Dako, ÑØÀ) [7].

Ðåçóëüòàòû è èõ îáñóæäåíèå. Ïðè ìà-
êðîñêîïè÷åñêîì èññëåäîâàíèè ñòåíêè ñåðä-
öà èììóíèçèðîâàííûõ êðûñ íà÷èíàÿ ñ 12-é
íåäåëè áûëî âûÿâëåíî èçìåíåíèå êîëè÷åñò-
âà æèðîâîé òêàíè â ñîñòàâå íàðóæíîé åãî
îáîëî÷êè â îáëàñòè âåðõóøêè, ÷òî ÿâëÿåòñÿ
îáúåêòèâíûì êðèòåðèåì ðàçâèòèÿ àòåðî-
ñêëåðîçà êîðîíàðíûõ àðòåðèé.

Ïðè àíàëèçå èììóíîãèñòîõèìè÷åñêè
îáðàáîòàííûõ ñðåçîâ âåíå÷íûõ ñîñóäîâ íà
4-é–6-é íåäåëÿõ ïîñëå èììóíèçàöèè îò-
ìå÷àëèñü íåçíà÷èòåëüíûå ñêîïëåíèÿ äåíä-
ðèòíûõ êëåòîê â ñóáýíäîòåëèàëüíîì ñëîå,
ñâÿçàííûå ñ åäèíè÷íûìè ëèìôîöèòàìè è
ìàêðîôàãàìè, êîòîðûå ôîðìèðîâàëè òàê íà-

çûâàåìóþ «ñîñóäèñòî-àññîöèèðîâàííóþ ëèì-
ôîèäíóþ òêàíü». Ñòðóêòóðà ñòåíêè àðòåðèé
ìàëî ÷åì îòëè÷àëàñü îò òàêîâîé ãðóïïû êîí-
òðîëÿ.

Ïðè èññëåäîâàíèè èíòèìû âåíå÷íûõ àð-
òåðèé íà 8-é–10-é íåäåëÿõ ïîñëå ââåäåíèÿ
íàòèâíûõ ËÏÍÏ íàáëþäàëîñü ïîñòåïåííîå
èçìåíåíèå òîëùèíû ñóáýíäîòåëèàëüíîãî ñëîÿ
â ñòîðîíó óâåëè÷åíèÿ ïàðàìåòðà çà ñ÷åò íà-
áóõàíèÿ êîìïîíåíòîâ ñîåäèíèòåëüíîé òêàíè,
à òàêæå íàðàñòàþùåé ñòåïåíè èíôèëüòðàöèè
ëèìôîöèòàðíî-ãèñòèîöèòàðíûìè ýëåìåí-
òàìè, ÷òî ñîîòâåòñòâîâàëî äîëèïèäíîé ìîð-
ôîëîãè÷åñêîé ñòàäèè àòåðîñêëåðîçà. Ïðè îê-
ðàñêå ñóäàíîì ²²² â ñîñòàâå âíóòðåííåé îáî-
ëî÷êè âåíå÷íûõ àðòåðèé ïðèñóòñòâèÿ èíòðà-
è ýêñòðàöåëëþëÿðíûõ ëèïèäíûõ êàïåëü íå
íàáëþäàëîñü.

Èññëåäîâàíèå èíòèìû êîðîíàðíûõ àð-
òåðèé íà 12-é íåäåëå ïîçâîëèëî óñòàíîâèòü
óâåëè÷åíèå ñòåïåíè ëèìôîöèòàðíî-ãèñòèî-
öèòàðíîé èíôèëüòðàöèè, à òàêæå òîëùèíû
èíòèìû íå òîëüêî çà ñ÷åò îòåêà è íàëè÷èÿ ïî-
âûøåííîãî ñîäåðæàíèÿ ëèìôîöèòîâ è äåíä-
ðèòíûõ êëåòîê, íî è çà ñ÷åò ïîÿâëåíèÿ çíà-
÷èòåëüíîãî êîëè÷åñòâà ëèïèäíûõ êàïåëü êàê
â ñîñòàâå ìåæêëåòî÷íîãî âåùåñòâà, òàê è â
öèòîïëàçìå ãèñòèîöèòîâ, ÷òî ñîîòâåòñòâîâàëî
ëèïîèäîçíîé ìîðôîëîãè÷åñêîé ñòàäèè àòå-
ðîñêëåðîçà.

Ïîñëå 15-é íåäåëè íàáëþäàëîñü ëîêàëü-
íîå íàðóøåíèå öåëîñòíîñòè ýíäîòåëèàëüíîé
âûñòèëêè êîðîíàðíûõ àðòåðèé, óâåëè÷åíèå
êîëè÷åñòâà ãëàäêèõ ìèîöèòîâ, ñòèðàíèå ãðà-
íèöû ìåæäó âíóòðåííåé è ñðåäíåé îáîëî÷-
êàìè âñëåäñòâèå äåçîðãàíèçàöèè ýëàñòè÷åñ-
êèõ âîëîêîí. Êîëè÷åñòâî ãèñòèîöèòîâ ñîñòàâ-
ëÿëî 5–7 êëåòîê íà 100 êëåòîê â ïîëå çðåíèÿ.
Áîëüøèíñòâî èç íèõ ñîäåðæàëè ìíîãî÷èñ-
ëåííûå ëèïèäíûå êàïëè. Â ýòîò ïåðèîä îáùåå
êîëè÷åñòâî êëåòîê, ñîäåðæàùèõ ëèïèäíûå
êàïëè (òàê íàçûâàåìûõ ïåíèñòûõ), áûëî
çíà÷èòåëüíûì.

Ñ 15-é íåäåëè äî ìàêñèìàëüíîãî ñðîêà
ýêñïåðèìåíòà (20 íåäåëü) èçìåíåíèÿ ñòðóê-
òóðû âíóòðåííåé îáîëî÷êè âåíå÷íûõ àðòåðèé
õàðàêòåðèçîâàëèñü óâåëè÷åíèåì ïðèñóòñòâèÿ
ëèìôîöèòîâ, òêàíåâûõ ìàêðîôàãîâ è ïåíèñ-
òûõ êëåòîê, à òàêæå ÿâëåíèÿìè ëèïîñêëåðîçà
(áëèæå ê 20-é íåäåëå).

Òàêèì îáðàçîì, ïîñëå èììóíèçàöèè êðûñ
íàòèâíûìè ËÏÍÏ ÷åëîâåêà íàáëþäàëèñü
ñòàäèéíûå èçìåíåíèÿ èíòèìû âåíå÷íûõ àð-
òåðèé, ïîñëåäîâàòåëüíîñòü êîòîðûõ ñîîòâåò-
ñòâîâàëà íà÷àëüíûì ñòàäèÿì àòåðîñêëåðîòè-
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÷åñêîãî ïðîöåññà. Ñïåöèôè÷åñêèå èçìåíåíèÿ
íàáëþäàëèñü óæå íà 12-é íåäåëå â âèäå ëèì-
ôîöèòàðíî-ãèñòèîöèòàðíîé èíôèëüòðàöèè,
óâåëè÷åíèÿ òîëùèíû èíòèìû ïðåèìóùåñò-
âåííî çà ñ÷åò çíà÷èòåëüíîãî êîëè÷åñòâà ëè-
ïèäíûõ êàïåëü, ÷òî ñîîòâåòñòâîâàëî ñòàäèè

ëèïîèäîçà. Â ìàêñèìàëüíûå ñðîêè èññëå-
äîâàíèÿ íàáëþäàëèñü ÿâëåíèÿ ëèïîñêëåðîçà.

Ïåðñïåêòèâû äàëüíåéøèõ èññëåäîâà-
íèé: ïëàíèðóåòñÿ èçó÷åíèå óëüòðàñòðóêòóðû
äåíäðèòíûõ êëåòîê ñ îïðåäåëåíèåì óðîâíÿ
ýêñïðåññèè ìåòàëëîïðîòåèíàç.
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Í.Ñ. Òðÿñàê, Þ.Â. Ñ³ëê³íà
ÌÎÐÔÎËÎÃ²×Í² ÎÑÎÁËÈÂÎÑÒ² ÀÍÒÈÃÅÍ-²ÍÄÓÊÎÂÀÍÍÎÃÎ ÐÎÇÂÈÒÊÓ ÀÒÅÐÎÑÊËÅÐÎÇÓ
Â²ÍÖÅÂÈÕ ÑÓÄÈÍ Ó ËÀÁÎÐÀÒÎÐÍÈÕ ÙÓÐ²Â

Äîñë³äæóâàëè îñîáëèâîñò³ ñòðóêòóðè â³íöåâèõ ñóäèí ùóð³â â óìîâàõ àíòèãåí-ñòèìóëüîâàíî¿
ìîäåë³ àòåðîñêëåðîçó. Òâàðèíàì ââîäèëè íàòèâí³ ë³ïîïðîòå¿íè íèçüêî¿ ù³ëüíîñò³ ëþäèíè. Äåíäðèòí³
êë³òèíè ì³òèëè àíòèòåëàìè äî ïðîòå¿íó S-100. Ñïåöèô³÷í³ çì³íè â ³íòèì³ â³íöåâèõ ñóäèí ñïî-
ñòåð³ãàëè âæå íà 12-ìó òèæí³ ó âèãëÿä³ ë³ìôîöèòàðíî-ã³ñò³îöèòàðíî¿ ³íô³ëüòðàö³¿, çá³ëüøåííÿ
òîâùèíè ³íòèìè ïåðåâàæíî çà ðàõóíîê çíà÷íî¿ ê³ëüêîñò³ ë³ï³äíèõ êðàïåëü, ùî â³äïîâ³äàëî ñòàä³¿
ë³ïî¿äîçó. Ó ìàêñèìàëüí³ òåðì³íè äîñë³äæåííÿ ñïîñòåð³ãàëèñÿ ÿâèùà ë³ïîñêëåðîçó.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: â³íöåâ³ ñóäèíè, ðîçâèòîê àòåðîñêëåðîçó, ë³ïîñêëåðîç, ùóðè.

N.S. Tryasak, Yu.V. Silkina
MORPHOLOGIC FEATURES OF ANTIGEN-INDUCED ATHEROSCLEROSIS OF CORONARY VESSELS
IN LABORATORY RATS

The aim of the study was to research the features of coronary arteries structure in laboratory rats in
case of antigen-induced atherosclerosis model. All animal was injected by human LPLP. Dendritic cells
were marked by antibody to protein S-100. Specific changes of coronary vessels intima were considered
on 12 week like lymphocyte-hystiocytic infiltration and increase in intimal thickness mainly due to a
significant number of lipid droplets, which corresponded to the stage of lipoidosis. The maximum term of
the study were characterized by phenomena liposklerosis.

Key words: coronary vessels, evolution of atherosclerosis, liposclerosis, rats.
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