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В структуре смертности населения России сохраD

няется лидирующая позиция сердечноDсосудистых

заболеваний, морфологической основой которых явD

ляется атеросклероз[5]. В области изучения этиопаD

тогенеза атеросклероза, наряду с бесспорно приориD

тетным вниманием к повышенному уровню холестеD

рина липопротеинов низкой плотности (ЛНПDХС),

интенсивно проводятся исследования, посвященные

разным аспектам окислительных процессов, в частD

ности, процессов перекисного окисления липидов

(ПОЛ) и липопротеинов [2, 4, 8, 10, 11]. Доказано, что

наиболее атерогенными ЛНП являются ХСDбогатые

окисленные ЛНП, активный захват которых макроD

фагами в сосудистой стенке приводит к избыточному

накоплению эфиров ХС в макрофагах и к трансфорD

мации их в пенистые клетки – морфологический

маркер атеросклероза [9, 12]. В последние годы неодD

нократно подчеркивалась также атерогенная роль гиD

пертриглицеридемии и ТГDбогатых липопротеинов

[1, 9, 10]. 

Учитывая вышеперечисленное, в настоящей рабоD

те мы исследовали выраженность липидных и липопD

ротеиновых нарушений и проводили поиск доминиD

рующих атерогенных факторов у мужчин с коронарD

ным атеросклерозом. Оригинальность работы обусD

ловлена ее дизайном, согласно которому, в качестве

группы сравнения нами была взята популяционная

выборка мужчин г. Новосибирска, что представляется

актуальным с учетом крайне высокого уровня распD

ространенности сердечноDсосудистых заболеваний

атеросклеротического генеза в сибирской популяции. 

Целью работы было выявление ведущих липидD

ных и липопротеиновых потенциально атерогенных

нарушений при коронарном атеросклерозе в сравнеD

нии с популяционными данными у мужчин г. НовоD

сибирска. 

Материал и методы 
В исследование было включено 392 пациента

мужского пола. Основную группу составили пациенD

ты, поступающие в НИИ патологии кровообращения

на оперативное лечение, и у которых, по данным проD

веденной при поступлении коронароангиографии,

был диагностирован атеросклероз коронарных артеD

рий. В группу были включены 87 пациентов с короD

нарным атеросклерозом в возрасте от 35 до 69 лет, в

среднем – 51,8±1,05 года. У всех пациентов в анамнеD

зе был перенесенный инфаркт миокарда и/или нестаD

бильная стенокардия, документированные описаниD

ем клинической картины заболевания, результатами

ЭКГ исследования и биохимических анализов крови.

По данным коронароангиографии, у всех мужчин
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Работа посвящена выявлению ведущих липидных и липопротеиновых нарушений при коронарном атеросклерозе

у мужчин г. Новосибирска в сравнении с популяционными данными. В исследование было включено 392 мужчины в

возрасте от 35 до 70 лет. Основную группу составили 87 пациентов с атеросклерозом коронарных артерий, подтW

вержденным коронароангиографией. Группа сравнения W репрезентативная популяционная выборка мужчин (305

человек). Биохимические исследования крови включали оценку показателей липидного и липопротеинового профиW

лей, исходного уровня продуктов перекисного окисления липидов в липопротеинах низкой плотности (ЛНП), их реW

зистентности к окислению, концентрации αWтокоферола и ретинола в крови и в ЛНП. Сравнительный анализ

между группами проводился после проведения стандартизации по возрасту. У мужчин с коронарным атеросклероW

зом в сравнении с мужчинами популяционной группы отмечены потенциально атерогенные нарушения липидноWлиW

попротеинового профиля крови (p<0,01): значительно повышенные уровни общего ХС, ЛНПWХС (на 19%) и, особенW

но, ТГ (на 86%), сниженный ЛВПWХС (на 41%); выявлены значительные снижения резистентности ЛНП к окисW

лению W в среднем, на 33% (p<0,001), особенно на начальном этапе окисления частиц ЛНП (на 37%) и уровней в них

αWтокоферола и ретинола (на 40% и 20%, соответственно, p<0,01). Полученные результаты позволяют полаW

гать, что доминирующими из липидноWлипопротеиновых нарушений при коронарном атеросклерозе являются не

только высокие уровни ХС и ЛНПWХС, но и, особенно, повышенные ТГ, сниженный ЛВПWХС, а также взаимосвяW

занные низкая резистентность ЛНП к окислению и содержание в них жирорастворимых антиоксидантов, свидеW

тельствующие о повышенной атерогенной окислительной модификации ЛНП в сосудистой стенке. 
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(100%) имелось одноD, двухD, трехD или четырехDсосуD

дистое атеросклеротическое поражение коронарных

артерий. Инфаркт миокарда в анамнезе был у 78 чеD

ловек (90%). Согласно данным клинической картины

заболевания и ЭКГDисследований у всех мужчин

(100%) на момент обследования была ИБС в форме

стабильной стенокардии напряжения II и III функциD

онального класса.

В качестве группы сравнения была взята популяD

ционная выборка мужчин г. Новосибирска, обследоD

вание которой проводилось в ходе скрининга в рамD

ках многоцентрового международного проекта «ДеD

терминанты сердечноDсосудистых заболеваний в

Восточной и Центральной Европе. Валидизирующее

исследование» (HAPIEED1). Исследование было

одобрено Межведомственным комитетом по этике

при НИИ терапии СО РАМН, протокол № 1 от

21.12.1999 г. Скрининг проводила бригада врачей,

прошедших специализированную подготовку по

стандартизованным эпидемиологическим методам

исследований. В программу обследования входили

демографические и социальные данные, анкетироваD

ние по выявлению факторов риска (курение, употD

ребление алкоголя, диета), история хронических заD

болеваний и употребления медикаментов, кардиолоD

гический опросник, антропометрия, измерение АД,

спирометрия, запись ЭКГ. В настоящем исследоваD

нии в группу сравнения были включены 305 мужчин

в возрасте 35D70 лет, в среднем – 53,6±0,84 года. От

всех обследуемых было получено информированное

согласие на участие в исследовании, включая провеD

дение биохимических анализов крови. 

Пробы крови брали из локтевой вены утром натоD

щак через 12 ч после приема пищи. Биохимические

исследования крови включали оценку показателей

липидного и липопротеинового профилей крови, исD

ходного и стимулированного уровней продуктов

ПОЛ в ЛНП, концентрации αDтокоферола и ретиноD

ла в крови и в ЛНП. 

Показатели липидного профиля крови (ХС, ТГ,

ЛВПDХС) измеряли энзиматическими методами с

использованием стандартных реактивов Biocon на

биохимическом автоанализаторе FPD901

“Labsystem”. Рассчитывали показатели ЛНПDХС по

формуле Friedewald W.T. et al. (1972), «не ЛВПDХС»

и коэффициенты атерогенности. Определение диD

намики окисления ЛНП in vitro и определение конD

центрации жирорастворимых антиоксидантов в

ЛНП (αDтокоферола и ретинола) проводили

собственными способами [6]. Кратко: ЛНП получаD

ли из сыворотки осаждением с буферным гепариD

ном, промывали и перерастворяли в 1Dмолярном

растворе NaCl. В ЛНП определяли концентрацию

белка по общепринятому методу Лоури и концентD

рацию αDтокоферола и ретинола флуориметричесD

ким методом. Окислительную модификацию ЛНП

проводили в среде Дульбекко без Ca2+ и Mg2+, соD

держащей ионы Cu2+ при 370 С. До и в течение 2

часов инкубации оценивали степень окислительной

модификации ЛНП по концентрации малонового

диальдегида (МДА) флуориметрическим методом

на спектрофлуориметре Hitachi FD300. 

Статистическую обработку результатов проводили

с использованием пакета статистических программ

SPSS for Windows (версия 12). Критерием статистиD

ческой достоверности был уровень р<0,05.

Результаты и обсуждение
Липидный профиль крови у мужчин с коронарным

атеросклерозом в сравнении с мужской популяцией.

Несмотря на отсутствие значимых возрастных

различий между группами, сравнительный анализ

всех исследованных показателей проводился нами

после проведения стандартизации групп по возрасту. 

По всем показателям липидного профиля крови

нами выявлены значимые различия между группаD

ми мужчин с коронарным атеросклерозом и попуD

ляционной группы (табл. 1). Несмотря на высокие в

целом уровни общего ХС и ЛНПDХС в мужской поD

пуляции (5,9 и 3,6 ммоль/л, соответственно), тем не

менее, эти же показатели у мужчин с коронарным

атеросклерозом оказались еще выше на 8% и 19%

(p<0,01), чем в популяционной группе. Показатель

ЛВПDХС в основной группе был на 41% ниже

(p<0,001) в сравнении с популяционной группой

мужчин. Максимальные различия между двумя

группами обнаружены в отношении уровней ТГ.

Так, у мужчин с коронарным атеросклерозом конD

центрация ТГ оказалась на 86% (p<0,001) выше в

сравнении с показателями в мужской популяции. В

основной группе уровень «не ЛВПDХС» был

5,45±0,35 ммоль/л, что на 26% выше (p<0,01), чем в

группе сравнения (4,31±0,29 ммоль/л). КоэффициD

енты атерогенности в группах также значимо разлиD

чались и были следующими: ЛНПDХС/ЛВПDХС –

4,6 и 2,2, соответственно (p<0,01), «не ЛВПD

ХС»/ЛВПDХС – 5,74 и 2,73, соответственно

(p<0,01). 

Таким образом, у мужчин с коронарным атероскD

лерозом в сравнении с мужчинами репрезентативной

популяционной выборки зафиксированы потенциD

ально атерогенные различия в показателях липидноD

го профиля крови: значительно повышенные уровни

общего ХС, ЛНПDХС и, особенно, ТГ, а также сниD

женный ЛВПDХС. Полученные данные согласуются с

литературными. Так, ранее было отмечено, что кроме

гиперхолестеринемии и низкого уровня ЛВПDХС

значимой является роль гипертриглицеридемии в

прогрессировании и развитии осложнений коронарD

ного атеросклероза [1, 7]. 
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ОкислительноWантиоксидантный потенциал ЛНП у

мужчин с коронарным атеросклерозом в сравнении с

мужской популяцией.

Уровень конечных продуктов процесса ПОЛ в

крови при атеросклерозе и некоторых его факторах

риска оценивался ранее в клинических и экспериD

ментальных исследованиях. Реже определялся покаD

затель уровня продуктов ПОЛ непосредственно в выD

деленных ЛНП, отражающий степень окисленности

циркулирующих в крови липопротеинов. Однако, осD

новное клеточное потенциально атерогенное окислеD

ние ЛНП происходит не в крови, а в стенке сосудов в

присутствии повышенной концентрации ионов меD

таллов переменной валентности, катализирующих

процесс окисления [9, 11, 12]. В экспериментальной

модели in vitro, при создании условий, подобных суD

бэндотелиальному сосудистому пространству, сущеD

ствует показатель окислительной устойчивости ЛНП

также в присутствии катализаторов окисления для

оценки «предрасположенности» ЛНП к окислительD

ной модификации. Этот показатель интегративно отD

ражает как прооксидантный потенциал ЛНП (содерD

жание в них полиненасыщенных жирных кислот,

гидроперекисей липидов), так и их антиоксидантный

потенциал (содержание αDтокоферола и других антиD

оксидантов) [3, 4, 8]. 

В настоящей работе проведены сравнительные исD

следования по оценке окислительноDантиоксидантD

ного потенциала ЛНП у мужчин с коронарным атероD

склерозом в сравнении с мужчинами репрезентативD

ной популяционной выборки. Данные сравнительноD

го исследования стандартизованных по возрасту поD

казателей исходного уровня продуктов процесса ПОЛ

в ЛНП и их резистентности к окислению in vitro межD

ду мужчинами с коронарным атеросклерозом и групD

пы сравнения приведены в табл. 2. 

Показатели исходного уровня продуктов процесса

ПОЛ в ЛНП у пациентов с коронарным атеросклероD

зом и у мужчин группы сравнения значимо не разлиD

чались. С другой стороны, нами выявлено значительD

ное снижение резистентности ЛНП к окислению у

больных коронарным атеросклерозом. Так, ЛНП у

мужчин основной группы после 0,5, 1 и 2 х Dчасовой

инкубации с катализаторами окисления – ионами

меди содержали на 37%, 29% и 32%, соответственно,

повышенное количество продуктов процесса ПОЛ в

сравнении с ЛНП мужчин популяционной групD

пы(p<0,001). Таким образом, именно исследование

показателя резистентности ЛНП к окислению in vitro

позволило выявить значительные различия в состояD

нии прооксидантного потенциала ЛНП у мужчин с

коронарным атеросклерозом в сравнении с мужчинаD

ми популяционной группы. Эти различия отражают

значительную предрасположенность ЛНП к окислеD

Таблица 1
Стандартизованные по возрасту показатели уровней общего ХС, ЛНП>ХС, ЛВП>ХС и ТГ крови (ммоль/л) у

мужчин с коронарным атеросклерозом и в популяционной группе

Показатели Коронарный атеросклероз Популяция

ХС ЛВП;ХС ЛНП;ХС ТГ ХС ЛВП;ХС ЛНП;ХС ТГ

M 6,4* 0,95** 4,3* 2,6** 5,9 1,6 3,6 1,4

m 0,2 0,02 0,2 0,2 0,1 0,01 0,1 0,1

σ 1,6 0,25 1,5 1,4 1,2 0,4 1,1 0,8

минимально 3,5 0,6 2,3 0,84 2,8 0,8 1,4 0,4

максимально 11,4 1,9 9,5 10,1 10,0 2,6 7,3 7,1

+8% ;41% +19% +86% Разница в сравнении с популяцией

Примечание: * ; p<0,01 и ** ; p<0,0001 в сравнении с мужчинами популяционной группы.

Таблица 2
Исходный уровень продуктов процесса ПОЛ в ЛНП и устойчивость ЛНП к окислению (нмоль МДА/мг белка

ЛНП) у мужчин с коронарным атеросклерозом в сравнении с мужчинами популяционной группы 

Группа обследованных Показатели Инкубация ЛНП в присутствии ионов меди 

0 ч 0,5 ч 1 ч 2 ч

Коронарный атеросклероз M±m 6,7±0,3 22,0±0,8* 26,2±0,9* 29,2±0,9*

σ 3,2 8,0 8,6 8,2

Мин;макс 2,0;16,4 4,1;36,4 4,7;41,2 6,5;43,6

Разница в % ;8 +37 +29 +32

Популяция M±m 7,3±0,2 16,1±0,3 20,3±0,3 22,1±0,3

σ 2,9 6,2 5,9 6,2

Мин;макс 1,8;17,9 2,3;26,7 2,7;33,3 6,7;39,0

Примечание: * ; отличие в сравнении с мужчинами популяционной группы при р<0,001; разница в % при сравнении с мужчи;
нами популяционной группы.
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нию при коронарном атеросклерозе, их способность

подвергаться окислительной модификации в субэнD

дотелии сосудов и, тем самым, приобретать атерогенD

ный потенциал. 

В комплексе с показателем устойчивости ЛНП к

окислению проведены сравнительные исследования

по оценке антиоксидантного потенциала крови и

ЛНП между группами мужчин с коронарным атероD

склерозом и мужской популяцией. Мы оценивали

концентрации αDтокоферола и ретинола, как наибоD

лее значимых липофильных антиоксидантов, и в сыD

воротке крови, и непосредственно в ЛНП (табл. 3).

Значимых различий в концентрации αDтокофеD

рола в сыворотке между группами мужчин выявлено

не было. Концентрация ретинола в сыворотке у

мужчин с коронарным атеросклерозом была на 23%

ниже (p<0,001), чем в популяционной группе. В отD

ношении же уровня липофильных антиоксидантов

непосредственно в ЛНП, нами отмечены более выD

раженные отличия между группами. Так, при короD

нарном атеросклерозе концентрации и αDтокофероD

ла, и ретинола в ЛНП были ниже на 40% и 20%, соD

ответственно (p<0,01), чем в популяционной группе

мужчин. 

Полученные результаты согласуются с данными о

том, что основным антиоксидантом ЛНП является

именно αDтокоферол, который первым расходуется

при инициации окислении [2, 8, 11]. Ретинол содерD

жится в ЛНП в меньшем количестве, но также препяD

тствует их окислительной модификации. Поэтому, на

наш взгляд, определение уровня антиоксидантов неD

посредственно в ЛНП, а не в сыворотке, является боD

лее наглядным, информативным и точнее характериD

зует окислительноDантиоксидантный дисбаланс этой

системы. Таким образом, у мужчин с коронарным

атеросклерозом дополнительно к потенциально атеD

рогенным окислительным изменениям ЛНП выявлеD

ны и слабые стороны в антиоксидантной защите

ЛНП – сниженные концентрации в них αDтокофероD

ла и ретинола – в сравнении с мужчинами популяциD

онной группы. Действительно, ранее было показано,

что при ИБС содержание антиоксидантов, особенно

αDтокоферола, низкое и при интенсивности свободD

ноDрадикальных процессов собственных антиоксидаD

нтных систем крови и ЛНП недостаточно для достиD

жения баланса в системе “прооксидантDантиоксиD

дант” [1, 8, 12].

Заключение
В заключение необходимо отметить, что, несмотD

ря на повышенные уровни таких потенциально атеD

рогенных липидных фракций, как общий ХС и ЛНПD

ХС, отмеченные нами в целом в сибирской мужской

популяции, взятой в качестве группы сравнения, тем

не менее, у мужчин с коронарным атеросклерозом

выявлены еще более выраженные липидные и липопD

ротеиновые нарушения. Полученные результаты позD

воляют полагать, что в отношении коронарного атеD

росклероза доминирующими из этих нарушений явD

ляются не только высокие уровни ХС и ЛНПDХС, но

и, особенно, повышенный уровень ТГ, сниженный

уровень ЛВПDХС, а также взаимосвязанные низкая

резистентность ЛНП к окислению и уровень в них

жирорастворимых антиоксидантов, свидетельствуюD

щие о повышенной атерогенной окислительной моD

дификации ЛНП в сосудистой стенке. 
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Abstract

The article is devoted to the diagnostics of lipid and lipoprotein disturbances in coronary atherosclerosis among

Novosibirsk City males, comparing to general population. The study included 392 males aged 35W70 years. The main group

consisted of 87 patients with coronary atherosclerosis, verified at coronaroangiography. The control group was a representaW

tive population sample of 305 males. Lipid and lipoprotein profiles, baseline levels of lipid peroxidation products in lowWdenW

sity lipoproteins (LDL), their oxidative resistance, alphaWtocopherol and retinol levels in blood and LDL, were measured. All

comparisons were performed after age adjusting. Males with coronary atherosclerosis, compared to control group, demonW

strated potentially atherogenic lipid and lipoprotein profile disturbances (p<0.01): significantly increased levels of total choW

lesterol (CH), LDL CH (+19%), triglycerides (TG) (+86%); decreased highWdensity lipoprotein (HDL) CH level (W41%);

substantially reduced LDL oxidative resistance (W33%; p<0.001), especially for initial LDL oxidation stages (W37%), and

decreased LDL levels of alphaWtocopherol and retinol (W40% and –20%, respectively; p<0.01). The results obtained demonW

strate that in coronary atherosclerosis, dominant lipid and lipoprotein disturbances include not only increased CH and LDL

CH levels, but also increased TG concentration, decreased HDL CH level, and interrelated low LDL oxidative resistance and

lipidWsoluble antioxidant LDL concentrations. The latter is an evidence of increased atherogenic oxidative LDL modification

in vascular wall. 

Keywords: Coronary atherosclerosis, atherogenic disturbances, metabolic epidemiology, males.
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