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Цель настоящей работы – изучение уровня молекул межклеточной адгезии sICAM-1 и sVCAM-1 у лиц, 
экспонированных ртутью. Все обследованные (88 мужчин в возрасте 31–62 года) были разделены на три 
группы: лица с диагнозом хроническая ртутная интоксикация в отдаленном постконтактном периоде (1-я 
группа); лица с впервые установленным профессиональным диагнозом (2-я группа); лица без профессионального 
заболевания со стажем работы во вредных условиях труда более 5 лет (3-я группа). Определение молекул 
осуществляли методом иммуноферментного анализа. Уровни sICAM-1 в 1-й и 2-й группах не различались и 
составили 466,2 и 480,2 нг/мл соответственно, в 3-й группе уровень sICAM-1 – 219,1 нг/мл. Концентрация 
sVCAM-1 в 1-й, 2-й и 3-й группах соответствовала 337,8, 126,8 и 827,4 нг/мл. Увеличение содержания sVCAM-1, 
выявленное у стажированных рабочих, свидетельствует об активации эндотелия сосудов. Повышенные 
уровни sICAM-1 у лиц с хронической ртутной интоксикацией являются звеном патогенеза сопутствующих 
сердечно-сосудистых заболеваний и/или интоксикации ртутью.
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This work is aimed at the determination of the level of molecules of intercellular adhesion of sICAM-1 and sVCAM-1 
in the persons exposed to mercury. All the examined persons (88 males of 31–62) were divided into three groups: the 
persons with the diagnosis of chronic mercury intoxication in the postponed postcontact period (1st group); the per-
sons with the first revealed diagnosis (2nd group); the persons without professional disease working under harmful 
conditions for more than 5 years. Determination of the molecules was conducted using immune-enzymatic analysis 
method. The levels of sICAM-1 didn’t differ in the 1st and 2nd groups and came to 466,2 and 430,2 ng/ml respectively, 
the level of sICAM-1 in the 3rd group was 219,1 ng/ml. The sVCAM-1 concentration was 337,8, 126,8 and 327,4 ng/ml 
in the 1st, 2nd and 3rd group respectively. Increasing sVCAM-1 levels in the workers with long-term work period indicate 
the activation of endothelial vessel. Increased levels of sICAM-1 in patients with cardiovascular disease are related to 
the pathogenesis of cardiovascular disease or chronic mercury intoxication.
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ВВЕДЕНИЕ

Сердечно-сосудистые заболевания являются при-
чиной ранней инвалидизации и, согласно данным ВОЗ, 
основной причиной смертности, в том числе трудо-
способного населения. Наиболее распространенными 
заболеваниями сердечно-сосудистой системы у лиц, 
экспонированных ртутью, являются ишемическая 
болезнь сердца и артериальная гипертония, которые 
встречаются у 36 % стажированных работающих и 
77 % пациентов в отдаленном периоде интоксика-
ции ртутью [4]. При этом сосудистые нарушения в 
виде церебрального атеросклероза сопровождают и 
осложняют патогенез токсической энцефалопатии 
при хронической ртутной интоксикации (ХРИ) [7] и 
протекают на фоне дислипидемии, формирование 
которой происходит еще до развития ртутной инток-
сикации [6]. Учитывая факт поступления техногенной 
ртути в водоемы, ее накопления в водной экосистеме 
и наличия повышенной ртутной нагрузки у населения, 
связанной с потреблением загрязненной токсикантом 
рыбы [3], можно ожидать увеличение риска развития 
сердечно-сосудистой патологии и у лиц, не контакти-
рующих в производственной деятельности со ртутью. 

Следует учитывать, что в патогенезе заболеваний 
сердечно-сосудистой системы одна из ведущих ролей 
отводится дисфункции эндотелия (ДЭ). В ее развитии 
существенное значение имеют воспалительные про-
цессы. В связи с этим в настоящее время активно из-
учаются различные маркеры воспаления эндотелия 
сосудов, к которым относятся С-реактивный белок, 
интерлейкины, гомоцистеин и другие показатели [8]. 
Однако наибольшие перспективы в этом направле-
нии связывают с изучением молекул межклеточной 
адгезии 1-го типа (sICAM-1) и молекул адгезии сосу-
дистого эндотелия 1-го типа (sVCAM-1) [1].

С клинической точки зрения, эндотелиальная 
дисфункция – это синдромокомплекс, характеризую-
щийся систематическим расстройством функции сосу-
дистого русла. В его основе лежит генерализованный 
дефект во всех механизмах гомеостаза эндотелиаль-
но-гладкомышечного альянса сосудов, включающий 
в себя либо снижение количества оксида азота (NO), 
либо дисбаланс эндотелий-продуцируемых факторов 
вазодилатации и вазоконстрикции [2]. Все это соз-
дает благоприятную почву для инфильтрирования 
эндотелия липидами, лейкоцитами, формирования 
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воспаления, в котором эндотелиальные клетки высво-
бождают медиаторы, молекулы межклеточной и со-
судистой адгезии (sICAM-1, sVCAM-1), P- и E-селектины 
[12]. Существует мнение, что растворимые формы 
sICAM-1 и sVCAM-1 обнаруживаются в плазме крови 
в результате их десквамации с поверхности акти-
вированных эндотелиальных клеток [14]. При этом 
их концентрация в крови повышается при воспали-
тельных состояниях, сопровождающихся активацией 
экспрессии данных молекул на эндотелиальных и 
других клетках [11]. Учитывая, что при воздействии 
ртути происходит активация оксидативного стресса, 
изменения в липидном обмене проатерогенного 
характера и увеличение уровня провоспалительных 
цитокинов, сопровождающихся изменением реак-
тивности сосудов [5, 6, 7], можно ожидать при этом 
развития эндотелиальной дисфункции, активации 
экспрессии на поверхности эндотелиальных клеток 
молекул адгезии и их повышенной десквамации в 
кровяное русло. Данное предположение определило 
цель нашего исследования – изучение уровня моле-
кул межклеточной адгезии sICAM-1 и sVCAM-1у лиц, 
экспонированных ртутью.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В условиях клиники Ангарского филиала ФБГУ 
«ВСНЦ ЭЧ» СО РАМН были обследованы 88 мужчин 
в возрасте 31–62 года, контактирующие в профес-
сиональной деятельности с парами металлической 
ртути. Все обследованные были разделены на три 
группы. В первую группу вошли 45 человек с диа-
гнозом ХРИ в отдаленном постконтактном периоде 
(на момент обследования период разобщения с ток-
сикантом составлял более 5 лет), во вторую – лица с 
впервые установленным диагнозом ХРИ (12 человек), 
третью группу составил 31 человек со стажем работы 
во вредных условиях труда более 5 лет (стажирован-
ные рабочие), не имеющий профессионального за-
болевания. Среднегрупповой возраст в 1-й, 2-й и 3-й 
когортах находился в пределах: 54 (48–56), 48 (43–54) 
и 48 (40–53) лет соответственно (р = 0,01). Диагноз 
профессионального заболевания и сопутствующей 
патологии был установлен врачами-профпатологами 
клиники Ангарского филиала ФГБУ «ВСНЦ ЭЧ» СО 
РАМН (главный врач – д.м.н., профессор О.Л. Лахман). 
Исследования выполнены с информированного 
согласия обследуемых и соответствуют этическим 
нормам Хельсинкской декларации (2000) и Приказа 
Минздрава РФ № 266 (от 19.06.2003).

Забор крови производили в утренние часы с по-
мощью вакуумных систем. Сыворотку отделяли от 
клеточных элементов, аликвотировали, заморажива-
ли и хранили при –70 °С до проведения исследований. 
Количественное определение растворимых молекул 
адгезии sICAM-1 и sVCAM-1 осуществляли методом 
иммуноферментного анализа на ИФА-ридере (BioTek, 
США), используя соответствующие тест-системы 
«BenderMedSystems» (Австрия).

Статистическую обработку результатов прово-
дили с использованием пакета прикладных программ 
Statistica 6.0. Для проверки нулевой гипотезы об от-
сутствии различий между исследуемыми независи-

мыми группами проводили сравнение групп в ANOVA 
Краскела – Уоллиса (различия считали статистически 
значимыми при р < 0,05). Последующие попарные 
сравнения групп осуществляли с использованием 
непараметрического U-критерия Mann – Whitney, 
применяя поправку Бонферрони при оценке значения 
р. В этом случае различия считали статистически 
значимыми при р < 0,017. Результаты представлены 
в виде средних медианы (Мed), верхнего (Q25) и 
нижнего (Q75) квартилей Относительная частота 
встречаемости признака приведена с указанием гра-
ниц 95% доверительного интервала (ДИ). В качестве 
t-критерия использовали значение 1,96.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Анализ литературных данных позволил опре-
делить, что концентрация sICAM-1 в сыворотке 
крови здоровых лиц разных популяций составляет 
150–500 нг/мл, sVCAM-1 – 300–1000 нг/мл [10, 15]. 
В результате проведенных нами исследований 
было установлено, что в общей выборке обследо-
ванных лиц, экспонированных ртутью (88 человек), 
уровень молекул адгезии sICAM-1 находился в 
пределах 384,9 (230,8–519,8) нг/мл, sVCAM-1 – 719,0 
(121,9–1031,1) нг/мл. Содержание молекул адгезии 
sICAM-1 в группе с ХРИ и с впервые установленным 
диагнозом ХРИ практически не различалось и соста-
вило 466,2 (375,5–536,2) и 480,2 (422,6–538,3) нг/мл 
соответственно (рис. 1). В когорте стажированных 
работающих средний уровень sICAM-1 был ниже 
концентрации данных показателей в первых двух 
группах – 219,1 (176,5–292,0) нг/мл (р = 0,00). Уровень 
sVCAM-1 статистически значимо различался между 
группами (р = 0,04) и составил 337,8 (79,7–1477,8), 
126,8 (40,1–871,3) и 827,4 (636,3–934,1) нг/мл в 1-й, 
2-й и 3-й группах соответственно.

Необходимо отметить, что в когортах пациентов 
с ХРИ доля обследованных с концентрацией sICAM-1, 
превышающей верхнюю границу контрольных значе-
ний (500 нг/мл), составила в 1-й группе – 40,0 % [ДИ 
23,5–56,5], во 2-й группе – 41,7 % [ДИ 5,6–77,8], и от-
личалась от таковой в 3-й группе – 6,5 % [ДИ 5,3–18,3]. 
При этом у стажированных работающих встречались 
низкие концентрации sICAM-1 (ниже 150 нг/мл), 
частота которых составила 19,4 % [ДИ 2,3–36,5]. 
Среди обследованных 1-й группы сниженные уровни 
данного аналита отмечались у 2,2 % [ДИ 0,1–8,7] и 
отсутствовали во 2-й группе. Можно предположить, 
что уменьшение уровня sICAM-1 в крови является 
отражением нормальной реакции эндотелия сосудов, 
в связи с тем, что данные молекулы практически не 
выявляются на покоящемся эндотелии.

Установленная среднегрупповая концентрация 
sVCAM-1 во всех когортах обследованных соответ-
ствовала контрольным значениям. В то же время 
среди пациентов с диагнозом профзаболевания доля 
лиц с пониженным уровнем данного аналита (мень-
ше 300 нг/мл) была в 15–19 раз выше, чем в группе 
стажированных работающих (3,2 % [ДИ 0,1–12,6]) 
и составила 46,7 % [ДИ 29,9–63,5] и 58,3 % [ДИ 
22,2–94,4] в 1-й и 2-й группах соответственно. Сле-
дует отметить, что уровень sVCAM-1, превышающий 
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контрольные значения (1000 нг/мл), встречался 
у 19,4 % [ДИ 2,3–36,5] обследованных 3-й группы. 
А доля лиц с ХРИ, имеющих повышение уровня 
sVCAM-1 выше контрольного, составила 35,6 % [ДИ 
19,4–51,8] в 1-й группе и 25 % [ДИ 7,7–57,7] – во 2-й 
группе.

Известно, что экспрессия sVCAM-1 на поверх-
ности эндотелиальных клеток увеличивается при 
действии различных факторов, приводящих к их 
активации (увеличение напряжения линейного 
сдвига в определенном участке артерии, выделении 
и накоплении окисленных липидов и липопротеидов 
и других биологически активных веществ, таких, 
как эндотелин-1, СРБ, ангитензиноген-1 и т.д.). 
Ранее было выявлено, что как у стажированных 
работающих в условиях контакта с ртутью, так и у 
пациентов с диагнозом ХРИ отмечается повышение в 
сыворотке крови концентрации эндотелина-1 и СРБ 
на фоне наличия признаков оксидативного стресса 
и проатерогенных нарушений [5, 6, 9]. Отмеченные 
изменения могут играть роль в активации процессов 
ДЭ и, тем самым, оказывать влияние на изменение 
уровня молекул межклеточной адгезии в сыворот-
ке крови. Помимо этого, известно, что экспрессия 
данных лигандов также модулируется уровнем 
эндотелиального NO [16], функция которого заклю-
чается в подавлении экспрессии sVCAM-1, sICAM-1 и 
E-селектина [13]. Снижение уровня NО, отмечаемое 
в том числе у лиц, экспонированных ртутью [5], при-
водит к патологической активации эндотелиальных 
клеток. А последующее выделение ими растворимых 
молекул адгезии в плазму крови, следовательно, 
может служить маркером либо эндотелиальной дис-
функции, либо сосудистого воспаления с активацией 
эндотелиальных клеток.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Увеличение концентрации sVCAM-1 в сыворотке 
крови у стажированных работающих свидетельствует 
об активации эндотелия сосудов и развитии воспали-
тельной реакции, связанной с начальными стадиями 

формирования дисфункции эндотелия. Данный факт 
подтверждается повышением концентрации sICAM-1 
у лиц с диагнозом ХРИ. 
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