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роятно, следует считать следствием ликвидации гипер-
функции миокарда на фоне тиреотоксикоза. Увеличение 
ММЛЖ выявили и у больных с АГ, и с нормальным 
давлением, но более значительным оно было у больных 

Таблица 4
Результаты сравнения показателей эхокардиографии 

в начале болезни и после лечения у больных с повышенным 
артериальным давлением

Показатели В начале болезни После лечения p

РЛПmax, см 3,44±0,50 3,70±0,63 0,01

ПКА, см 3,07±0,41 3,20±0,37 0,05

ИЛП 1,97±0,30 2,07±0,29 0,05

КДОЛЖ, мл 116±34,7 123±38,6 0,05

ММЛЖ, г 158±44,1 203±66,4 0,01

MV TC, м/с 63,4±8,71 66,0±9,04 0,03

GR TC, мм рт.ст 1,65±0,46 1,76±0,48 0,05

MV LA, м/с 86,6±10,5 85,8±22,6 0,04

GR LA, мм рт.ст 3,01±0,65 3,31±1,23 0,02

с АГ. Признаки гипертрофии миокарда выявляли у 
больных уже в первый год болезни. Следует обратить 
внимание, что тенденций к восстановлению размеров 
полостей и толщины стенок миокарда у больных при 
длительном лечении тиреотоксикоза не наблюдалось, 
что противоречит концепции о полной обратимости 
тиреотоксического воздействия на сердце при ликви-
дации избытка тиреоидных гормонов. У больных с АГ 
выявлено значительное повышение СДЛА, что при 
тиреотоксикозе может являться предиктором сердеч-
ной недостаточности [6].

Таким образом, при длительном тиреостатическом 
лечении ДТЗ не происходило обратного развития ги-
пертрофии миокарда и дилатации полостей сердца. 
Тенденции к увеличению ММЛЖ наблюдались у всех 
больных при непрерывной тиреостатической терапии. 
В развитии тиреотоксических изменений миокарда 
важную роль играли нарушения, произошедшие до 
начала лечения, а также сопутствующая АГ. АГ при 

тиреотоксикозе должна активно выявляться и коррек-
тироваться на протяжении всего периода лечения.
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Резюме. В статье (сообщение 1, 2) представлены данные исследования молекулярно-клеточных маркеров эн-
дотелиальной дисфункции у больных, страдающих гипертонической болезнью, рефрактерной гипертонией, ише-
мической болезнью сердца и нейроциркуляторной дистонией. Выявлены различия в патогенезе формирования 
дисфункции эндотелия в изучаемых группах больных. В сообщении 2 освещены данные об участии мембран-
высвобожденных микрочастиц клеточного генеза в развитии эндотелиальной дисфункции, проведен корреляци-
онный анализ изучаемых параметров, представлена сводная таблица параметров патогенеза эндотелиальной дис-
функции при кардиоваскулярных заболеваниях.
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Summary. In the paper (report 1 and report 2) is presented a study of molecular and cell markers of endothelial dysfunction 
in patients with cardio-vascular pathology. =e report 2 shows a data of involvement of membrane-derived microparticles in 
the development of endothelial dysfunction with correlative analysis of the studied parameters.
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Несмотря на существующие работы, описывающие 
корреляционные отношения между прогрессированием 
эндотелиальной дисфункции и содержанием мембран-

высвобожденных микрочастиц различной природы, 
до сих пор остается не изученным патогенез участия 
мембранных микрочастиц в реализации этого фено-
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мена [1]. Данная экспериментально-клиническая рабо-
та была ориентирована на проверку рабочей гипотезы 
о том, что высвобождение мембранных микрочастиц 
из CD38-экспрессирующих клеток происходит за счет 
клеточной активации при непосредственном участии 
СD38, при этом мембранные микрочастицы, несущие 
на своей поверхности CD38, могут вызывать изменен-
ное функционирование эндотелиоцитов за счет CD38-
СD31 взаимодействия, которое сопровождается акти-
вацией специфических сигнальных механизмов в CD31-
экспрессирующих клетках (клетки эндотелия) [2,4].

Вместе с тем, мембран-высвобожденные микроча-
стицы из клеток крови могут проникать в субинтиму 
сосудов, вызывая локальное воспаление, и являться 
переносчиками липопротеидов низкой плотности [3]. 
Исследование роли мембран-высвобожденных микро-
частиц в развитии эндотелиальной дисфункции рас-
сматривается в качестве новой концепции патогенеза 
дисфункции эндотелия.

Целью проведенного исследования явилась иденти-
фикация различий в патогенезе эндотелиальной дис-
функции при различной кардиоваскулярной патоло-
гии.

Материалы и методы

В исследовании с информированного согласия 
приняли участие 110 больных обоего пола в возрас-
те 30-65 лет, находящиеся на амбулаторном лечении в 
МУЗ ГП №14, страдающие: 1) Гипертонической болез-
нью II стадии, риск 3 (30 больных, женщин – 18, муж-
чин – 12, средний возраст 46 лет); 2) ИБС: стенокар-
дия напряжения II ф.к., ХCН1 (NYHA2) (20 больных, 
женщин – 7, мужчин – 13, средний возраст 39 лет); 3) 
Рефрактерной гипертонической болезнью (15 больных, 
женщин – 13, мужчин – 2, средний возраст 40 лет); 3) 
Нейроциркуляторной дистонией (НЦД) смешанного 
типа (15 больных, женщин – 9, мужчин – 6, средний воз-
раст 32 года); 5) Контрольная группа: практически здо-
ровые люди обоего пола соответствующего возрастно-
полового состава (30 человек).

Все больные исследуемых групп обратились за ме-
дицинской помощью впервые или не получали регуляр-
ного терапевтического лечения по указанным заболева-
ниям в течение не менее 3 лет. Больные с сочетанной 
кардиоваскулярной патологией не были включены в 
проводимое научное исследование.

Критерии исключения: острые и хронические инфек-
ционные заболевания, ранее перенесенные сердечно-
сосудистые катастрофы, сахарный диабет, заболевания 
почек и соединительной ткани, иммунологические рас-
стройства, онкологические заболевания.

У больных исследовалась иммуноцитохимия (оценка 
экспрессии и особенностей локализации CD38 и CD31 на 
лимфоцитах, тромбоцитах, мембран-высвобожденных 
микрочастицах; установление природы мембран-
высвобожденных микрочастиц путем определения их 
связывания со специфическими антителами и корреля-
ционным анализом). Выполнялась фазово-контрастная 
микроскопия (оценка феномена блеббинга лейкоцитов 
и тромбоцитов периферической крови).

Статистические методы исследования с использо-
ванием для непараметрических показателей критерий 
W Уилкоксона, критерий T Манна-Уитни, Wilcoxon 
Matched Pairs test; Levene and Brown-Forsythe tests; для 
исследования взаимосвязи коэффициент ранговой кор-
реляции Спирмена. Критический уровень значимости 
при проверке гипотез р=0,05.

Результаты и обсуждение

Содержание CD38-позитивных микрочастиц преоб-
ладало в группе больных с гипертонической болезнью 
(28,3%) и ИБС (32,6%). В то время, как низкий уровень 
отмечен в группах с рефрактерной гипертонией (15,4%) 

и нейроциркуляторной дистонии (НЦД) (12,2%). В то 
же время, приблизительно на равном уровне во всех 
группах больных было содержание CD31-позитивных 
микрочастиц, в группе НЦД – наиболее низкий (18,1%). 
Статистически незначимо (p>0,05) преобладало со-
держание CD31-позитивных микрочастиц над CD38-
позитивными в группе больных с рефрактерной гипер-
тонией. Микрочастицы обладают мизерными размера-
ми, что обеспечивает их проникновение в мельчайшие 
сосуды, следовательно, CD38-позитивные микрочасти-
цы могут обеспечивать формирование локальной дис-
функции эндотелия в коронарных сосудах (или усу-
гублять ее). Относительно гипертонической болезни 
– следует предполагать воздействие на сосудистую сеть 
почек, так же, как и микроканальцев, что обеспечивает 
почечный компонент повышения артериального дав-
ления. Не исключено, что CD38-позитивные микроча-
стицы могут проникать через гемато-энцефалический 
барьер. Таким образом, формирование осложнений и 
колебания АД, в том числе, могут быть связаны с обра-
зованием активных мембран-высвобожденных микро-
частиц. При рефрактерной гипертонии микрочастицы 
вносят значимый вклад в формирование устойчивости 
к лекарственным препаратам, так как содержание CD38 
и CD31-позитивных микрочастиц значимо высокое, 
что может приводить к блокированию рецепторов. Эта 
гипотеза требует дальнейшего изучения и раскрытия 
темы.

Наибольшее количество слущенных эндотелиоци-
тов определялось в группах рефрактерной гипертонии 
(количественный показатель равен 1,5, p<0,05) и ИБС 
(количественный показатель равен 2, p<0,05), как по-
казатель выраженности эндотелиальной дисфункции, 
значимо наименьший в группе НЦД (0,5).

Положительные высокой силы (r=0,8, p<0,001) кор-
реляционные отношения обнаружены в группе боль-
ных ИБС и НЦД (экспрессия CD31), вместе с тем между 
НЦД и рефрактерной гипертонией по этому параметру 
корреляционные отношения отрицательные высокой 
силы (r=-0,85, p<0,05).

Экспрессия CD38 лимфоцитами имела положитель-
ные высокой силы корреляционные отношения между 
гипертонической болезнью и НЦД (r=0,8, p<0,05), а так 
же между НЦД и ИБС (r=0,07, p<0,01). В то время как, 
между гипертонической болезнью и рефрактерной ги-
пертонией по этому параметру отмечались положитель-
ные корреляционные отношения средней силы (r=0,6; 
p=0,051).

Интерес к исследованию корреляционных отноше-
ний между изучаемыми параметрами CD38 и CD31-
позитивных лимфоцитов был обусловлен гипотезой 
разных превалирующих механизмов формирования 
дисфункции эндотелия в случае артериальной гипер-
тензии и ишемической болезни сердца. При рефрак-
терной гипертонии имеется тенденция к совместному 
увеличению CD31 и CD38-позитивных лимфоцитов. 
При этом если при гипертонической болезни будет воз-
растать количество CD38-позитивных лимфоцитов, то 
при рефрактерной гипертонии наибольший вклад в па-
тологическое состояние внесут CD31-позитивные лим-
фоциты.

Характерно, что наблюдаются положительные кор-
реляционные отношения между CD38-позитивными 
лимфоцитами при рефрактерной гипертонии и CD31-
позитивными лимфоцитами при НЦД (r=0,6, p<0,05). 
В то время как те же ИБС с гипертонической болезнью 
и НЦД находятся в отрицательной корреляционной 
связи (r=-0,7, p<0,05). Отрицательные корреляцион-
ные связи отмечены между CD38-позитвными и CD31-
позитивными лимфоцитами при ИБС и НЦД. Таким 
образом, несмотря на то, что патологии НЦД и ИБС, ка-
залось бы, абсолютно находящиеся на разных полюсах 
патологического состояния, отмечается особенность 
формирования дисфункции эндотелия при этих забо-
леваниях. В целом же, характеристики лимфоцитарного 
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звена при НЦД приближены к рефрактерной гиперто-
нии. Видимо, НЦД, являясь неким полипотентным па-
тологическим состоянием, в зависимости от дальнейше-
го развития патологического процесса по одной из схем 
формирования дисфункции эндотелия, может приво-
дить к развитию гипертонической болезни или ИБС, 
что, предположительно, генетически обусловлено.

Отрицательные корреляционные связи между содер-
жанием CD38 и CD31-позитивных тромбоцитов (r=-0,5; 
p<0,05) при гипертонической болезни также указывают 
на весомый вклад СD38-позитвных тромбоцитов. Что 
характерно, при увеличении CD38-позитивных тром-
боцитов уменьшается содержание CD31-позитивных 
микрочастиц при данной патологии. Такая же картина 
наблюдается при рефрактерной гипертонии. Интересно, 
что при рефрактерной гипертонии увеличение числа 
CD31-позитвных тромбоцитов приводит к росту про-
центного содержания CD31-позитивных микрочастиц, 
которые помимо блокады рецепторов могут вызывать 
асептическое воспаление сосудистой стенки и форми-
рование атеросклероза. Природа происхождения мем-
бранных микрочастиц при изучаемых патологиях тре-
бует дальнейшего исследования. При НЦД возможен 
рост содержания CD38 и CD31-позитивных тромбоци-
тов.

Положительные корреляционные отношения высо-
кой силы между CD38-позитивными микрочастицами 
при гипертонической болезни и рефрактерной гиперто-
нии указывают на сходство формирования дисфункции 
эндотелия при этих двух патологиях. Так же отмечена 
высокая корреляция между CD38 и CD31-позитивными 
микрочастицами при НЦД (r=0,8, p<0,01). В то же вре-
мя, из корреляционных отношений следует, что наи-
большую роль при ишемической болезни сердца в про-
грессировании дисфункции эндотелия играют микро-
частицы, в то время как при гипертонической болезни 
– тромбоциты.

Подводя итог проведенного исследования, сложи-
лась следующая принципиальная таблица наиболее зна-
чимо воздействующих изученных параметров в форми-
ровании дисфункции эндотелия (табл. 1).

Таким образом, в ходе исследования выявлено, что 

Таблица 1
Исследованные параметры, оказывающие наибольший вклад в формирование и прогрессирование 

изучаемых патологий

ГБ АГ ИБС НЦД

лимфоциты СD38 СD38 СD31 CD31

блеббинг →

→

→

→

Тромбоциты преобладают 38 31 31 31

Тромбоциты другого типа 31
38

→

38 38 →

Микрочастицы CD38 → + → +

Микрочастицы CD31 + + + +

Слущенные эндотелиоциты →

→

→

→→

Значимые корреляционные
связи

CD38+/НЦД
CD31-/ АГ

CD31-/НЦД CD31л +/НЦД
CD38+/НЦД

CD 31л+/ИБС
CD 38+/ИБС
CD 38+/ГБ

Наибольший вклад в
патологию

CD38л ,
CD38т , CD38м

→ CD38л ,
CD31м,
CD38т 

→

CD31л ,
CD3 1т,
CD38м ,
CD38т 

→

CD 31л,
CD 38м,
CD 31м,
CD31т,
CD 38л

→

Природа микрочастиц
CD38л 

→

CD38л →     СD31т → CD38л 

→

СD31т →

Примечание: стрелками указана сила приложения действующего параметра: ГБ – гипертоническая болезнь, АГ – реф-
рактерная гипертония, ИБС – ишемическая болезнь сердца, НЦД – нейроциркуляторная дистония; л – лимфоциты, т – 
тромбоциты, м – микрочастицы.

формирование и прогрессирование дисфункции эн-
дотелия при изучаемых патологиях имеет ряд суще-
ственных различий. Так, при гипертонической болезни, 
CD38-позитивные лимфоциты и микрочастицы вызы-
вают апоптоз эндотелиальных клеток, что ведет к фор-
мированию сосудистого дефекта и снижению эластич-
ности сосудистой стенки. Кроме того, активные мебран-

высвобожденные микрочастицы могут проникать через 
гематоэнцефалический барьер и в почечную систему, 
соответственно вызывая реакции повышения артери-
ального давления. При рефрактерной гипертонии вме-
сте с тем, что CD38-позитивные лимфоциты оказывают 
патогенное воздействие на эндотелий сосудов, отмече-
но, что продуцируется повышенное количество микро-
частиц, которые, видимо, блокируют клеточные рецеп-
торы, снижая тем самым афинность к лекарственным 
препаратам (либо же обладают конкурирующим с ле-
карственными препаратами воздействием на рецепто-
ры). Кроме того, при рефрактерной гипертонии, вслед-
ствие воздействия постоянно высокого артериального 
давления повышается порог возбудимости рецепторов, 
о чем свидетельствует низкий процент блеббингующих 
лимфоцитов при этой патологии.

При ИБС наибольший вклад в патогенез эндотели-
альной дисфункции вносят CD31-позитивные тромбо-
циты и лимфоциты, за счет которых и происходит фор-
мирование асептического воспаления, атеросклероза и 
тромбоза. Вместе с тем, значимую роль играют CD38-
позитивные микрочастицы (природа которых в незна-
чительной степени обусловлена CD38-позитивными 
лимфоцитами). CD38-позитивные микрочастицы могут 
проникать в мельчайшие сосуды и субэндотелиальный 
слой, благодаря своему размеру. Всё это способствует 
формированию атеросклероза и раневому дефекту ко-
ронарного сосуда, что приводит к развитию ишемиче-
ской болезни сердца.

При НЦД формирование и прогрессирование эндо-
телиальной дисфункции носит полипотентный харак-
тер (так как прослеживается участие всех изучаемых 
факторов). В связи с тем, что патологический процесс не 
имеет выраженного характера, клинико-биохимические 
изменения также мало выражены.
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ФАКТОРНЫЙ АНАЛИЗ ПОКАЗАТЕЛЕЙ ИММУННОГО СТАТУСА ПАЦИЕНТОВ 
С УРГЕНТНОЙ ХИРУРГИЧЕСКОЙ ПАТОЛОГИЕЙ

П.В. Сарап1, Ю.С. Винник2, А.А. Останин3

(1МУЗ «Городская клиническая больница №6 им. Н.С. Карповича», г. Красноярск, гл. врач – А.Б. Коган; 
2Красноярский государственный медицинский университет им. проф. В.Ф.Войно-Ясенецкого, г. Красноярск, 

ректор – д.м.н., проф. И.П. Артюхов; 3НИИ клинической иммунологии СО РАМН, г. Новосибирск, директор – 
д.м.н., акад. РАМН В.А. Козлов)

Резюме. Перспективным направлением в изучении иммунопатологических механизмов у пациентов с ургент-
ной хирургической абдоминальной патологией является исследование факторов, определяющих формирование 
иммунного ответа. Факторный анализ позволяет выделить и рассчитать значения главных компонент (ГК) – фак-
торов, определяющих вариации значений изучаемых данных. Каждая из ГК характеризует различные механизмы, 
формирования иммунного ответа. ГК тесно связаны с показателями интоксикации, вегетативной регуляции, про-
дукцией цитокинов, числом осложнений и тяжестью состояния пациентов. Исследования по изучению факторов 
организации функционирования иммунной системы открывают перспективы в разработке новых интегральных 
методов оценки тяжести состояния пациентов, прогноза течения и исхода заболеваний, а также выбора наиболее 
эффективной тактики комплексного лечения.

Ключевые слова: ургентная хирургия, иммунитет, главные компоненты, факторный анализ.

THE FACTORIAL ANALYSIS OF IMMUNE STATUS INDICATORS IN PATIENTS 
WITH URGENT SURGICAL PATHOLOGY

P.V. Sarap1, Y.S. Vinnik2, A.A. Ostanin3

(1N.S. Karpovich City Clinical Hospital №6, Krasnoyarsk; 2V.F. Voyno-Yasenetskiy Krasnoyarsk State Medical University; 
3Institute of Сlinical Immunology RAMS SB, Russian Federation, Novosibirsk)

Summary. A perspective direction in studying immunopathological mechanisms in patients with urgent surgical 
abdominal pathology is research of the factors de?ning the immune response organization. =e factorial analysis allows to 
designate and calculate values of the main components (MC) – the factors, de?ning variations of studied data values. Each of 
MC characterizes various mechanisms formations of the immune response. MC de?ning a condition of immune system are 
closely connected with indicators of an intoxication, vegetative regulation, cytokine levels, probability of complications and 
patients’ state severity. Researches on studying factors de?ning the immune response organization open prospects in working 
out of new integrated methods of an estimation of patients state severity, forecasting of course and outcome of diseases, and 
also a choice of the most e¥ective tactics of complex treatment.

Key words: urgent surgery, immunity, main components, factorial analysis.

Нарушение функций иммунной системы у пациен-
тов с ургентными состояниями хирургического профи-
ля во многом определяют течение послеоперационного 
периода, вероятность развития осложнений и в целом 
определяют успешность лечебных мероприятий и исход 
заболевания.

Иммунная система как одна из наиболее чувстви-
тельных к действию внешних и внутренних факторов 
функциональных систем вовлечена во все патологиче-
ские процессы, происходящие в организме.

Формирование иммунного ответа находится под 
влиянием множества внешних и внутренних факторов: 
состояния нервной и эндокринной регуляции, выра-
женности воспалительного процесса, травматичности 
оперативного вмешательства, комплекса лечебных ме-
роприятий. Оценка влияния факторов, определяющих 
особенности организации иммунного ответа, пред-

ставляется интересной с целью определения ключевых 
показателей для лечебных воздействий и мониторинга 
их эффективности. Перспективным направлением в из-
учении механизмов развития иммунопатологии являет-
ся исследование факторов, определяющих организацию 
иммунного ответа. Факторный анализ позволяет вы-
делить и рассчитать значения главных компонент (ГК) 
– факторов, определяющих вариации значений изучае-
мых данных. Корреляционные связи ГК с показателями 
состояния пациента показывают скрытые закономер-
ности функционирования и сопряжения элементов им-
мунной системы в процессе формирования иммунного 
ответа.

Цель работы: исследовать факторы, определяющие 
особенности организации иммунного ответа и оценить 
их связь с клиническими характеристиками у пациен-
тов с ургентной хирургической патологией.


