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Резюме
Цель исследования — изучить количество циркулирующих CD105-«позитивных» мононуклеаров и содержание 

растворимой формы сосудистой молекулы адгезии 1 типа (sVCAM-1) в крови для уточнения их роли в патогенезе 
острого коронарного синдрома (ОКС) в сочетании с гипертонической болезнью (ГБ). Материалы и методы. Обсле-
дованы 56 больных ОКС (30 пациентов с нестабильной стенокардией [НС] и 26 — с острым инфарктом миокарда 
[ОИМ]) и 14 практически здоровых лиц. ГБ была определена у 15 пациентов с НС и у 17 — с ОИМ. У больных ОКС 
отмечалось достоверное по сравнению с контролем увеличение содержания sVCAM-1. Между группами больных 
статистически значимых изменений в содержании данного маркера эндотелиальной дисфункции не выявлено. 
Наряду с этим, наблюдалось достоверное увеличение количества циркулирующих в крови CD105-«позитивных» 
мононуклеаров у больных ОИМ по сравнению с пациентами с НС, особенно в сочетании с ГБ. Показана связь 
между количеством циркулирующих CD105-«позитивных» мононуклеаров и уровнем sVCAM-1. Таким образом, 
при ОКС, особенно в сочетании с ГБ, отмечается усиление апоптоза эндотелиоцитов в результате гемодинамических 
нарушений, что приводит к активации клеточных антиапоптотических механизмов.

Ключевые слова: острый коронарный синдром, гипертоническая болезнь, CD105-«позитивные» мононуклеа-
ры, sVCAM-1.
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Abstract 
Objective. To investigate the number of circulating CD105-«positive» mononuclear cells and sVCAM-1 blood 

level for specifi cation of their role in the pathogenesis of acute coronary syndrome (ACS) accompanied by arterial 
hypertension (AH). Design and methods. We examined 56 patients with ACS (30 patients with unstable angina and 26 
with myocardial infarction) and 14 healthy individuals. AH has been identifi ed in 15 patients with unstable angina and 
in 17 with myocardial infarction. sVCAM-1 level was signifi cantly higher in patients with ACS in comparison with the 
controls. There was no signifi cant difference between patients with unstable angina and myocardial infarction. Patients 
with myocardial infarction especially hypertensive ones showed a signifi cant increase in blood CD105-«positive» 
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mononuclear cells number compared to patients with unstable angina. We found the correlation between sVCAM-1 level 
and the number of circulating CD105-«positive» mononuclear cells. Thus, in patients with ACS, especially if accompanied 
by AH, endothelial cell apoptosis is enhanced resulting from hemodynamic abnormal changes and leads to the activation 
of cellular antiapoptotic mechanisms. 

Key words: acute coronary syndrome, arterial hypertension, CD105-«positive» mononuclear cells, sVCAM-1.

Введение
В последние годы интенсивно разрабатываются раз-

личные методы ранней диагностики и медикаментозной 
коррекции эндотелиальной дисфункции. Внимание, 
которое уделяется этому вопросу, обусловлено прежде 
всего новыми данными о роли нарушений функциональ-
ной активности эндотелия в патогенезе большинства 
сердечно-сосудистых заболеваний, в том числе ишеми-
ческой болезни сердца (ИБС). В клинической практике 
ишемическая болезнь сердца нередко сочетается с ги-
пертонической болезнью (ГБ) [1–4]. 

Ранее нами было показано, что при ИБС увеличивается 
количество аннексин А5-«позитивных» эндотелиоцитов, 
циркулирующих в составе фракции мононуклеаров, что 
свидетельствует об усилении апоптоза эндотелия [5–6]. 
Известно, что при атеросклерозе, наряду с дисфункцией 
эндотелия, наблюдается активация антиапоптотических 
механизмов, в том числе увеличение содержания в крови 
аннексина А5, тромбомодулина и эндоглина (CD105) [7]. 
Одним из маркеров дисфункции эндотелия и предикторов 
апоптоза эндотелиоцитов является экспрессия сосудистой 
молекулы адгезии 1 типа (VCAM-1) и увеличение в крови 
её растворимой формы (sVCAM-1) [8].

Данные о количестве циркулирующих CD105-
«позитивных» мононуклеаров и содержании в крови 
sVCAM-1 при остром коронарном синдроме (ОКС), 
особенно в сочетании с артериальной гипертензией 
(АГ), малочисленны и противоречивы, что и послужило 
основанием для данного исследования. 

Материалы и методы
Было обследовано 56 больных (19 женщин и 37 

мужчин) ОКС, средний возраст которых составил 
59,8 ± 10,5 года. В исследование не включались пациенты 
с хроническими воспалительными заболеваниями, по-
тенциально влияющими на функциональную активность 
мононуклеаров. Все обследованные были разделены на 
2 группы: в 1-ю группу вошли 30 пациентов, поступив-
ших по поводу нестабильной стенокардии (НС), во вто-
рую — 26 больных острым инфарктом миокарда (ОИМ). 
АГ 2–3-й степени была определена у 15 пациентов с НС 
и у 17 — с ОИМ. 

При дифференциальной диагностике между ОИМ 
без подъема ST и НС учитывали результаты количествен-
ного анализа на тропонин I. 

В 3-ю (контрольную) группу вошли 14 практиче-
ски здоровых лиц. Для исключения ИБС у всех лиц, 
вошедших в контрольную группу, были выполнены 
регистрация электрокардиограммы (ЭКГ) и эхокардио-
графическое исследование.

Определение количества CD105-«позитивных» 
клеток проводили среди выделенных мононуклеаров 
с использованием моноклональных антител фирмы 
«CALTAG LABORATORIES» — anti-CD105 (mouse 
IgG1 isotype), конъюгированных с фикоэритрином 
(РЕ), и соответствующих изотипических контролей. Во 
всех случаях объем вносимых антител определялся ин-
струкциями, соответствуя соотношению 1 мкг антител 
на 106 клеток. Цитометрический анализ проводили на 
проточном цитофлуориметре PARTEC PAS (Германия). 
Накопление производили до 5000 событий в моно-
цитарной области. Данные анализировали с помощью 
программы FloMax.

Для количественного определения сосудисто-
клеточной молекулы адгезии 1 типа (sVCAM-1) в сыво-
ротке использовали метод иммуноферментного анализа 
(ИФА, тест-система «human sVCAM ELISA» фирмы 
«Bender MedSystems», Австрия).

Статистическую обработку данных проводили с по-
мощью параметрических и непараметрических методов 
анализа с использованием программы Statistica 6.0.

Результаты 
Данные о содержании sVCAM-1 у больных и в кон-

трольной группе представлены в таблице 1. 
Как следует из приведенных данных, у больных ОКС 

наблюдается достоверное по сравнению с контролем 
увеличение содержания sVCAM-1. Между группами 
больных статистически значимых изменений в содер-
жании данного маркера эндотелиальной дисфункции 
не выявлено. 

Данные о циркулирующих CD105-«позитивных» 
мононуклеаров у больных и у контрольной группы пред-
ставлены в таблице 2.

Таблица 1
СОДЕРЖАНИЕ sVCAM-1 ПРИ ОСТРОМ КОРОНАРНОМ СИНДРОМЕ 

С СОПУТСТВУЮЩЕЙ ГИПЕРТОНИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ И БЕЗ НЕЕ, М ± m

Показатель Контроль
(n = 14)

Острый коронарный синдром 

НС 
(n = 30)

НС + ГБ 
(n = 15)

ОИМ
(n = 26)

ОИМ + ГБ
(n = 17)

 sVCAM-1, нг/мл 961,4 ± 198,0 1552,3 ± 192,3* 1564,1 ± 132,4* 1559,9 ± 142,2* 1570,8 ± 176,9*
 
Примечание: НС — нестабильная стенокардия; ГБ — гипертоническая болезнь; ОИМ — острый инфаркт миокарда; sVCAM-1 — раство-

римая форма сосудисто клеточной молекулы адгезии 1; * — результат статистически достоверно отличается от контроля (р < 0,05).

Статья поступила в редакцию: 19.03.10. и принята к печати: 12.10.10.
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Из представленных данных видно, что у больных 
ОКС без сопутствующей ГБ отмечалось достоверное 
по сравнению с контролем увеличение циркулирующих 
CD105-«позитивных» мононуклеаров, наиболее выра-
женное при ОИМ. 

У больных НС и ОИМ с сопутствующей ГБ на-
блюдалось более значительное увеличение в крови 
циркулирующих CD105-«позитивных» мононуклеаров 
(табл. 2). Установлено достоверное увеличение CD105-
«позитивных» мононуклеаров в группах пациентов с 
НС с сопутствующей ГБ по сравнению с больными НС 
без ГБ. Выявлена прямая корреляционная зависимость 
между количеством CD105-«позитивных» мононуклеа-
ров и содержанием sVCAM-1 (r = 0,56, p < 0,05).

Обсуждение и выводы
В последние годы появились данные, свидетельству-

ющие о тесной взаимосвязи воспаления и апоптоза при 
атеросклерозе [7, 9]. Инициация воспалительного про-
цесса влечет за собой усиление аккумуляции липидов, 
активацию макрофагов, продукцию эндотелиальными 
клетками провоспалительных цитокинов и увеличение 
экспрессии молекул адгезии, в том числе VCAM-1 на 
поверхности эндотелия [10–11].

Последующее течение воспалительного процесса 
опосредуется межклеточным взаимодействием моно-
цитов и эндотелиоцитов, а кульминацией становится 
интенсификация апоптоза эндотелия [12–14]. 

Ранее нами были получены результаты, свидетель-
ствующие о том, что у больных НС и ОИМ как с со-
путствующей ГБ, так и без нее отмечалось достоверное 
по сравнению с контролем снижение количества жиз-
неспособных мононуклеаров и увеличение количества 
мононуклеаров в ранней стадии апоптоза (аннексин 
А5-«позитивных») [15]. 

Известно, что значимым фактором, влияющим на 
апоптоз эндотелиоцитов при атеросклерозе, является 
трансформирующий фактор роста β (TGF-β), увеличи-
вающий экспрессию антиапоптотического белка Bcl-2 и 
снижающий активность каспазы-9 [16–17]. Кроме того, 
Bcl-2 способен блокировать экспрессию VCAM-1 на 
эндотелии [18].

В соответствии с современными представлениями, 
главную роль в связывании TGF-β клетками-мишенями 
и передаче его внутриклеточных регуляторных сигналов 

играют три типа мембранных рецепторов: обязатель-
ные (I и II) и вспомогательный (III) [19–20]. Эндоглин 
(CD105), один из рецепторов III типа TGF-β, впервые 
был идентифицирован на лейкозных клетках человека, 
а затем на эндотелии и активированных моноцитах 
[21–23]. Поскольку эндоглин является эндотелиальным 
клеточно-специфическим белком, можно предположить, 
что в составе циркулирующей мононуклеарной фракции 
находятся клетки-предшественники и зрелые эндотелио-
циты, несущие специфичный рецептор CD105. 

В ряде экспериментальных исследований была 
установлена важная функция CD105 как антиапоптоти-
ческого белка, защищающего эндотелиальные клетки 
от апоптоза в условиях гипоксии. Такой эффект наблю-
дался в отсутствие TGF-β1 и TGF-β3, что указывает на 
способность эндоглина выполнять самостоятельную 
антиапоптотическую роль [24–25]. 

Результаты наших исследований свидетельствуют 
о значительном увеличении плазменной концентрации 
sVCAM-1 при ОКС как с сопутствующей ГБ, так и без 
нее, однако между группами больных статистически 
значимых изменений в содержании данного маркера 
эндотелиальной дисфункции не выявлено. Учитывая, что 
образование sVCAM-1 обычно ассоциировано с актива-
цией и/или повреждением эндотелиальных клеток, по-
вышенное содержание данного маркера может отражать 
интенсивность апоптоза эндотелиоцитов в результате 
действия проапоптотических факторов. 

Установленная прямая корреляционная зависимость 
между количеством CD105-«позитивных» мононуклеа-
ров и содержанием sVCAM-1 свидетельствует о том, 
что при ОКС, особенно в сочетании с ГБ, отмечается 
усиление апоптоза эндотелиоцитов в результате гемо-
динамических нарушений, что приводит к активации 
клеточных антиапоптотических механизмов.
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