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Øâåöèÿ

Ðàññìàòðèâàþòñÿ âîïðîñû ýòèîïàòîãåíåçà èäèîïàòè÷åñêîé ðåñòðèêòèâíîé êàðäèîìèîïàòèè, êðàéíå
ðåäêîé ïåðâè÷íîé ïàòîëîãèè ìèîêàðäà, ïðåäñòàâëåíû ðåçóëüòàòû àíàëèçà ìîðôî-ôóíêöèîíàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ
ìèîêàðäà òðåõ ïàöèåíòîâ, â îäíîì ñëó÷àå â òå÷åíèå 12 ëåò ïðîâîäèëîñü äèíàìè÷åñêîå êëèíèêî-èíñòðóìåíòàëüíîå
íàáëþäåíèå è âûïîëíåíû ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ðåñòðèêòèâíàÿ êàðäèîìèîïàòèÿ, êàðäèîìèîöèòû, êëåòêè ñòðîìàëüíîãî êîìïîíåíòà,
ÿäðûøêè, àðãåíòîôèëüíûå ÿäðûøêîâûå ïðîòåèíû.

The problems are considered of etiology and pathogeny of restrictive cardiomyopathy, an exclusively rare primary
heart disease. The data of analysis of morphofunctional state of myocardium in three patients are presented; in one case,
the clinical and instrumental follow-up within 12-year period was made and molecular-genetic studies were performed.

Key words: restrictive cardiomyopathy, cardiomyocytes, stromal cells, nucleoli, argentophilic nucleolar proteins

Èäèîïàòè÷åñêàÿ ðåñòðèêòèâíàÿ êàðäèîìèîïàòèÿ
(ÐÊÌÏ) ïî ñðàâíåíèþ ñ äðóãèìè ïåðâè÷íûìè çàáîëåâà-
íèÿìè ìèîêàðäà âñòðå÷àåòñÿ êðàéíå ðåäêî. Ìîëåêóëÿð-
íî-ãåíåòè÷åñêàÿ ïðèðîäà çàáîëåâàíèÿ, íåñìîòðÿ íà íà-
ëè÷èå ñåìåéíûõ ôîðì, åù¸ íå óñòàíîâëåíà [1]. Çàñëóæè-
âàþò âíèìàíèÿ äàííûå L.Goldfarb et al. (2000), ñîãëàñíî
êîòîðûì â îäíîé èç 11 ñåìåé-íîñèòåëåé ìóòàöèè â ãåíå,
êîäèðóþùåì âûðàáîòêó äåñìèíà, äèàãíîñòèðîâàíà èäèî-
ïàòè÷åñêàÿ ÐÊÌÏ [2]. Ýòà ìóòàöèÿ îòâåòñòâåííà çà ñòðóê-
òóðíûå èçìåíåíèÿ ìûøå÷íûõ âîëîêîí è ïðîÿâëÿåòñÿ
àíîìàëüíîé àãðåãàöèåé è íàêîïëåíèåì äåñìèíà â ìèî-
êàðäå â âèäå äåïîçèòîâ [3]. Îïèñàí ñëó÷àé ñåìåéíîé
ÐÊÌÏ âñëåäñòâèè ìóòàöèé â ãåíå, êîäèðóþùåì âûðà-
áîòêó òðîïîíèíà I [4].

Îñíîâíûì êðèòåðèåì ïîñòàíîâêè äèàãíîçà èäèî-
ïàòè÷åñêîé ÐÊÌÏ ÿâëÿåòñÿ èñêëþ÷åíèå èçâåñòíûõ ïåð-
âè÷íûõ è âòîðè÷íûõ êàðäèîìèîïàòèé (ÊÌÏ), àññîöèè-
ðîâàííûõ ñ ðåñòðèêòèâíûì òèïîì íàðóøåíèÿ äèàñòîëè-
÷åñêîé ôóíêöèè ìèîêàðäà [5]. Ïðè ïðîâåäåíèè äèôôå-
ðåíöèàëüíîãî äèàãíîçà ñðåäè ýòèõ çàáîëåâàíèé íàèáîëü-
øèå òðóäíîñòè âûçûâàþò ãåíåòè÷åñêè îáóñëîâëåííûå
çàáîëåâàíèÿ âñëåäñòâèå íàðóøåíèÿ â ìèîêàðäå ìåòàáî-
ëè÷åñêèõ ïðîöåññîâ. Íàïðèìåð, ïåðâè÷íûé àìèëîèäîç
ìèîêàðäà [6], ñàðêîèäîç [7], à òàêæå áîëåçíè íàêîïëåíèÿ:
ãåìîõðîìàòîç [8], áîëåçíè Ôàáðè, Ãîøå, àíîìàëüíîå íà-
êîïëåíèå ãëèêîãåíà [5].

Â ýòó ãðóïïó òàêæå âõîäÿò çàáîëåâàíèÿ ýíäîêàðäà ñ
íåîêîí÷àòåëüíî óñòàíîâëåííûì ýòèîïàòîãåíåçîì: ãèïåð-
ýîçèíîôèëüíûé ñèíäðîì [9], ýíäîêàðäèàëüíûé ôèáðîý-
ëàñòîç [10] è ïîðàæåíèå ñåðäöà ïðè êàðöèíîèäíîì ñèíä-
ðîìå [11]. Âàæíî òàêæå ïîìíèòü, ÷òî âûðàæåííûå íàðó-
øåíèÿ äèàñòîëè÷åñêîé ôóíêöèè ïî ðåñòðèêòèâíîìó òèïó
ðàçâèâàþòñÿ ó áîëüíûõ ñ àóòîèììóííûìè çàáîëåâàíèÿ-
ìè, íàïðèìåð, ñêëåðîäåðìèåé, ïðè âîçäåéñòâèè ðàäèà-
öèè, ñòîéêî ïîâûøåííîì óðîâíå ñåðîòîíèíà è ïðè õðî-

íè÷åñêîé èíòîêñèêàöèè ðòóòüþ [5]. Âçàèìîäåéñòâèå ðòó-
òè ñ ñóëüôãèäðèëüíûìè ãðóïïàìè ÿäðûøêîâîãî áåëêà
ôèáðèëëàðèíà èçìåíÿåò àíòèãåííûå ñâîéñòâà è ñòðóêòó-
ðó ýòîãî áåëêà, ÷òî âûçûâàåò ãåíåòè÷åñêè îãðàíè÷åííûé
àíòèÿäðûøêîâûé îòâåò - âûðàáîòêó àóòîàíòèòåë íà ôèá-
ðèëëàðèí.

Àíàëîãè÷íûå àíòèÿäðûøêîâûå àíòèòåëà ê ôèáðèë-
ëàðèíó îáíàðóæèâþòñÿ ïðè ñèñòåìíîé ñêëåðîäåðìèè è
ñóùåñòâóåò ãèïîòåçà, ÷òî èçìåíåíèå àíòèãåííûõ ñâîéñòâ
ýòîãî è, âîçìîæíî, äðóãèõ ÿäðûøêîâûõ áåëêîâ èìååò îò-
íîøåíèå ê ðåãóëÿöèè ïðîäóêöèè êîëëàãåíà, à îòñþäà ê
ôèáðîçîîáðàçîâàíèþ ïðè ýòîì çàáîëåâàíèè [12]. Èçâåñò-
íî, ÷òî ôèáðîç (ðåàêòèâíûé, ðåïàðàòèâíûé) ÿâëÿåòñÿ
ïðè÷èíîé ïàòîëîãè÷åñêîé ðèãèäíîñòè ìèîêàðäà, ëåæà-
ùåé â îñíîâå íàðóøåíèÿ äèàñòîëè÷åñêîé ôóíêöèè.
K.Weber, C.Brilla (1991) ïîêàçàëè, ÷òî âçàèìîäåéñòâèå
ôèáðîáëàñòîâ è êàðäèîìèîöèòîâ (ÊÌÖ) îáóñëîâëèâàåò
è ðåãóëèðóåò âåñü õîä ñòðóêòóðíîé ïåðåñòðîéêè ìèîêàð-
äà â óñëîâèÿõ ïàòîëîãèè [13].

Ýíäîòåëèîöèòû ñïîñîáíû ìîäóëèðîâàòü êàê ñèí-
òåç, òàê è äåãðàäàöèþ êîëëàãåíà â ñåðäå÷íûõ ôèáðîáëàñ-
òàõ [14]. Ìîðôî-ôóíêöèîíàëüíûå îñîáåííîñòè ÿäåð è
ÿäðûøåê ÊÌÖ è êëåòîê ñòðîìàëüíîãî êîìïîíåíòà (ÊÑÊ),
à òàêæå êëåòî÷íûå è ìîëåêóëÿðíûå ìåõàíèçìû áåëîê-
ñèíòåçèðóþùåé è, â ÷àñòíîñòè, êîëëàãåíîáðàçóþùåé
ôóíêöèè â ìèîêàðäå áîëüíûõ ïåðâè÷íûìè ÊÌÏ èçó÷å-
íû íåäîñòàòî÷íî [15]. Â òî æå âðåìÿ, èìåííî ÿäðûøêàì,
êîòîðûå ÿâëÿþòñÿ ïî îáðàçíîìó âûðàæåíèþ Äæ.Êðîêå-
ðà «ôàáðèêîé ðèáîñîì», ïðèíàäëåæèò îñîáàÿ ðîëü â
îáåñïå÷åíèè áåëîê-ñèíòåçèðóþùåé ôóíêöèè êëåòîê, à
òàêæå ïðîëèôåðàöèè è äèôôåðåíöèðîâêè.

ßäðûøêî - õîðîøî èçó÷åííàÿ ñòðóêòóðíî-ôóíê-
öèîíàëüíàÿ åäèíèöà ÿäðà èíòåðôàçíîé êëåòêè. Â í¸ì ðàñ-
ïîëîæåíû ðèáîñîìíûå ãåíû è ïðîèñõîäèò ñèíòåç ðèáî-
ñîìíîé ÐÍÊ (ð-ÐÍÊ). Ìîðôîëîãèÿ ÿäðûøåê âàðüèðóåò â

© À.ß.Ãóäêîâà, Å.Í.Ñåìåðíèí, Å.È.Áàðàíîâà, Í.Ï.Ìàñëîâà, Î.Â.Âîðîíîâà, Ñ.Å.Ñîçèí, À.À.Êîñòàðåâà, À.Í.Êðóòèêîâ,
Ñ.À.Ïðîøèí, Ï.À.×åêàíîâ, Þ.À.Òèõîíîâà, Õ.Ê.Àìèíåâà, Ì.Ã.Ðûáàêîâà, T.Sejersen, Å.Â.Øëÿõòî



35

ÂÅÑÒÍÈÊ ÀÐÈÒÌÎËÎÃÈÈ, ¹ 33, 2004

çàâèñèìîñòè îò àêòèâíîñòè ìåòàáîëè÷åñêèõ ïðîöåññîâ â
êëåòêå. Çà ïîñëåäíèå ãîäû îïðåäåë¸ííûé âêëàä â ïîíè-
ìàíèå ïðîáëåìû ÿäðûøêîâûõ èçìåíåíèé áûë âíåñ¸í
áëàãîäàðÿ èçó÷åíèþ ñïåöèàëüíûõ ÿäðûøêîâûõ áåëêîâ,
êîòîðûå ñâÿçûâàþòñÿ ñ ñåðåáðîì êàê ñ ìîíîêëîíàëüíûì
àíòèòåëîì [16]. Èçó÷åíèå çîí ÿäðûøêîâûõ îðãàíèçàòî-
ðîâ, âûÿâëÿåìûõ ìåòîäîì èìïðåãíàöèè ÿäðûøåê ñîëÿ-
ìè ñåðåáðà äàåò âîçìîæíîñòü îöåíèòü ãîòîâíîñòü êëå-
òîê ê ñèíòåçó 18S- è 28S-êëàññîâ ð-ÐÍÊ, èìåþùåé íåïîñ-
ðåäñòâåííîå îòíîøåíèå ê ñèíòåçó áåëêà [16, 17]. Îöåíêà
áåëêîâî-ñèíòåòè÷åñêîé ôóíêöèè â ÊÌÖ è ÊÑÊ ìèîêàðäà
áîëüíûõ èäèîïàòè÷åñêîé ÐÊÌÏ ðàíåå íå ïðîâîäèëàñü è
â ëèòåðàòóðå îòñóòñòâóþò ñâåäåíèÿ ïî ýòîìó âîïðîñó.

Çà èíòåíñèâíîñòü îêðàøèâàíèÿ ÿäðûøåê èíòåðôàç-
íûõ êëåòîê ñîëÿìè ñåðåáðà îòâå÷àþò ìíîãîôóíêöèîíàëü-
íûå ÿäðûøêîâûå áåëêè: íóêëåîëèí è íóêëåîôîñìèí [16].
Íóêëåîëèí, íóêëåîôîñìèí, ôèáðèëëàðèí è äðóãèå ÿä-
ðûøêîâûå áåëêè ïðèíèìàþò ó÷àñòèå â ïðîöåññå ñèíòå-
çà è ñîçðåâàíèÿ ïðå-ð-ÐÍÊ (processing) [17]. Äîêàçàíî
ó÷àñòèå ýòèõ áåëêîâ â ïðîöåññå òðàíñïîðòà ðèáîñîìàëü-
íûõ êîìïîíåíòîâ èç ÿäðà â öèòîïëàçìó. Ýòî äàëî îñíîâà-
íèå ïðåäïîëàãàòü, ÷òî ôóíêöèè îñíîâíûõ ÿäðûøêîâûõ
áåëêîâ íå îãðàíè÷èâàþòñÿ òîëüêî âíóòðèÿäåðíûìè (ÿä-
ðûøêîâûìè) ïðîöåññàìè, à ìîãóò áûòü ñâÿçàíû ñ ìåõà-
íèçìàìè èíòåãðàöèè ÿäåðíî-ÿäðûøêîâîé è öèòîïëàçìà-
òè÷åñêîé äåÿòåëüíîñòè, ÷òî, â ñâîþ î÷åðåäü, ÿâëÿåòñÿ
äîïîëíèòåëüíûì êðèòåðèåì ôóíêöèîíàëüíîãî ñîñòîÿ-
íèÿ êëåòîê [18].

Öåëüþ íàøåé ðàáîòû ÿâèëîñü èçó÷åíèå ñòðóêòóðíî-
ôóíêöèîíàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ ìèîêàðäà, ÿäåð è ÿäðûøåê
êàðäèîìèîöèòîâ è êëåòîê ñòðîìàëüíîãî êîìïîíåíòà áîëü-
íûõ èäèîïàòè÷åñêîé ðåñòðèêòèâíîé êàðäèîìèîïàòèåé.

ÌÀÒÅÐÈÀË È ÌÅÒÎÄÛ

Îáñëåäîâàíî 3 ïàöèåíòà ñ èäèîïàòè÷åñêîé ðåñòðèê-
òèíîé êàðäèîìèîïàòèåé. Ìàòåðèàëîì äëÿ ìèêðîñêîïè-
÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ ïîñëóæèëè îáðàçöû ýêñïðåññ-
àóòîïñèé ïðåäñåðäíîãî è æåëóäî÷êîâîãî ìèîêàðäà.

Ðàçâåðíóòîå êëèíèêî-èíñòðóìåíòàëüíîå îáñëåäîâà-
íèå âûïîëíåíî ó áîëüíîé Ñ., 29 ëåò, ñ ñåìåéíîé ôîðìîé
ÐÊÌÏ. Ïåðèîä íàáëþäåíèÿ ñîñòàâèë îêîëî 12 ëåò. Ïðî-
âîäèëèñü ýõîêàðäèîãðàôè÷åñêîå (ÝõîÊÃ) èññëåäîâàíèå,
ðåíòãåíîãðàôèÿ ãðóäíîé êëåòêè, ÝÊÃ, õîëòåðîâñêîå ìî-
íèòîðèðîâàíèå. ÝõîÊÃ âûïîëíÿëàñü ïî ñòàíäàðòíîìó
ïðîòîêîëó, âêëþ÷àÿ Ì-ìîäàëüíûé, äâóìåðíûé è äîïïëå-
ðîâñêèé ðåæèìû. Äàâëåíèå â ë¸ãî÷íîé àðòåðèè ðàññ÷è-
òûâàëè èñõîäÿ èç âåëè÷èíû ãðàäèåíòà äàâëåíèÿ òðèêóñ-
ïèäàëüíîé ðåãóðãèòàöèè.

Èäåíòèôèêàöèþ âèðóñíîé ÄÍÊ/ÐÍÊ â ìèîêàðäå
áîëüíîé Ñ., îñóùåñòâëÿëè ñ ïîìîùüþ ïîëèìåðàçíîé
öåïíîé ðåàêöèè. Îïðåäåëÿëè îñíîâíûå êàðäèîòðîïíûå
âèðóñû (ýíòåðîâèðóñû è àäåíîâèðóñû), à òàêæå âèðó-
ñû ãåïàòèòà Ñ, B è D, ïðîñòîãî ãåðïåñà ÷åëîâåêà, Ýï-
øòåéíà-Áàðð è öèòîìåãàëîâèðóñû. Ñåêâåíèðîâàíèå ãå-
íîìíîé ÄÍÊ, âûäåëåííîé èç ëèìôîöèòîâ ïåðèôåðè-
÷åñêîé êðîâè, âûïîëíåíî ñ öåëüþ èñêëþ÷åíèÿ ìóòà-
öèè ãåíà äåñìèíà.

Ó äâóõ äðóãèõ ïàöèåíòîâ ñ êëèíèêîé òÿæåëîé çàñ-
òîéíîé ñåðäå÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè â òå÷åíèè 3 ïîñëå-
äíèõ ëåò æèçíè äèàãíîç èäèîïàòè÷åñêàÿ ÐÊÌÏ áûë ïî-
ñòàâëåí òîëüêî ïðè ñåêöèîííîì èññëåäîâàíèè. Âî âñåõ

ñëó÷àÿõ âûïîëíåíî èññëåäîâàíèå ãèñòîëîãè÷åñêèõ ïðå-
ïàðàòîâ ìèîêàðäà ñ ïîìîùüþ ãåìàòîêñèëèí-ýîçèíà, ïî
Âàí-Ãèçîí è èìïðåãíàöèÿ ÿäðûøåê ñîëÿìè ñåðåáðà.
Îöåíêà ýêñïðåññèè àðãåíòîôèëüíûõ áåëêîâ ÿäðûøêîîá-
ðàçóþùèõ ðàéîíîâ (Ag-ßÎÐ-áåëêîâ) ïðîâîäèëàñü ìåòî-
äîì èìïðåãíàöèè ÿäðûøåê ñîëÿìè ñåðåáðà ïî îïèñàí-
íîìó ìåòîäó [19] â íàøåé ìîäèôèêàöèè [20].

Ïîñëåäóþùèé àíàëèç ìàòåðèàëà ïðîâîäèëè ñ ïî-
ìîùüþ ñâåòîâîãî ìèêðîñêîïà, èñïîëüçóÿ îáúåêòèâ 100õ,
îêóëÿð 10õ. Â êàæäîì ñëó÷àå àíàëèçèðîâàëè 200 ÿäåð ÊÌÖ
è òàêîå æå êîëè÷åñòâî ÿäåð ÊÑÊ. Ðàññ÷èòûâàëè ñðåäíåå
÷èñëî Ag-ãðàíóë è ñðåäíåå êîëè÷åñòâî ÿäðûøåê â ðàñ÷å-
òå íà ÿäðî ÊÌÖ è ÊÑÊ ñ ïîìîùüþ ìåòîäà ìèêðîìîðôî-
ìåòðèè íà ñèñòåìå Axiolat Videotest (ñì. ðèñ. 8). Ìîðôî-
ìåòðè÷åñêîå èññëåäîâàíèå òàêæå âêëþ÷àëî îïðåäåëåíèå
ïëîùàäè ÿäåð ÊÌÖ è ÊÑÊ, à òàêæå ïëîùàäè è êîëè÷åñòâà
ÿäðûøåê â ðàñ÷åòå íà ÿäðî ÊÌÖ è ÊÑÊ. Îñóùåñòâëÿëè
ïîäñ÷åò ÷èñëà Ag-ãðàíóë ñåðåáðà â ÿäðûøêàõ è êîëè÷å-
ñòâî «òî÷åê» àòèïè÷íî ðàñïîëîæåííîãî àðãåíòîôèëüíî-
ãî ìàòåðèàëà èëè «ìèêðîÿäðûøåê» â ÿäðå ÊÌÖ.

Àíàëèç ðåçóëüòàòîâ èññëåäîâàíèÿ ïðîâîäèëè ñ ïî-
ìîùüþ êðèòåðèÿ Ñòüþäåíòà. Äîñòîâåðíîñòü ðàçëè÷èé
ïîëó÷åííûõ äàííûõ îöåíèâàëè ïðè ð<0,01.

ÏÎËÓ×ÅÍÍÛÅ ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ

Ãåíåàëîãè÷åñêîå äðåâî ñåìüè ïàöèåíòêè Ñ. ïðåä-
ñòàâëåíî íà ðèñ. 1. Îòåö ïàöèåíòêè ñòðàäàë ìåðöàòåëü-
íîé àðèòìèåé, òÿæåëîé, ïðåèìóùåñòâåííî ïðàâîæåëó-
äî÷êîâîé çàñòîéíîé ñåðäå÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ. Ïî-
ñëå íåîäíîêðàòíûõ îáñëåäîâàíèé â óñëîâèÿõ ñòàöèîíàðà
áûë ïîñòàâëåí äèàãíîç: àíîìàëèÿ ðàçâèòèÿ ñåðäöà.
Ñìåðòü îòöà íàñòóïèëà âíåçàïíî â âîçðàñòå 29 ëåò. Ñå-
ìåéíûé àíàìíåç âêëþ÷àåò ñìåðòü ïëîäîâ âî âíóòðèóò-
ðîáíîì ïåðèîäå íà ïîçäíèõ ñðîêàõ áåðåìåííîñòè ó äâóõ
÷ëåíîâ ñåìüè, â òîì ÷èñëå ó îáñëåäîâàííîé ïàöèåíòêè, à
òàêæå ñìåðòü ìëàäåíöåâ â òå÷åíèå ïåðâîãî ãîäà æèçíè.

Âåäóùèì ñèíäðîìîì â êëèíè÷åñêîé êàðòèíå çàáî-
ëåâàíèÿ ó îáñëåäîâàííîé ïàöèåíòêè ñ èäèîïàòè÷åñêîé
ÐÊÌÏ ÿâëÿëàñü êàõåêñè÷åñêàÿ ñòàäèÿ çàñòîéíîé, ïðåèìó-
ùåñòâåííî ïðàâîæåëóäî÷êîâîé ñåðäå÷íîé íåäîñòàòî÷-
íîñòè, ðåôðàêòåðíîé ê ïðîâîäèìîé òåðàïèè. Ýòî ïðîÿâ-
ëÿëîñü àêðîöèàíîçîì, ïðîãðåññèðóþùåé ñëàáîñòüþ,
îäûøêîé (÷àñòîòà äûõàíèé â ïîêîå 28-32 â 1 ìèí.), íàáó-

F1

F2

F3

F4
1

1
22

3

4

5
Ðèñ. 1. Ãåíåàëîãè÷åñêîå äðåâî ñåìüè áîëüíîé Ñ., 29
ëåò, ñ ñåìåéíîé ôîðìîé èäèîïàòè÷åñêîé ðåñòðèê-
òèâíîé êàðäèîìèîïàòèè, ãäå 1 - ñìåðòü âî âíóòðè-
óòðîáíîì ïåðèîäå, 2 - ñìåðòü äî 1 ãîäà, 3 - ñìåðòü â
29 ëåò, 4 - ïðîáàíä 29 ëåò, 5 - 6 ëåò, íàëè÷èå êëèíè-
÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé.
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õàíèåì øåéíûõ âåí, îò¸êàìè ëèöà, àñöèòîì, àíàñàðêîé.
Äèíàìèêà ÝÊÃ-ïîêàçàòåëåé ïðåäñòàâëåíà íà ðèñ. 2à,á.

Äèíàìèêà èçìåíåíèé ÝÊÃ çà ïåðèîä ñ ìàðòà 1983 ã.
ïî ôåâðàëü 2002 ã. çàêëþ÷àëàñü â ïðîãðåññèðóþùåì óâå-
ëè÷åíèè ëåâîãî è ïðàâîãî ïðåäñåðäèé, óâåëè÷åíèè îò-
êëîíåíèÿ ýëåêòðè÷åñêîé îñè ñåðäöà âïðàâî. Â òå÷åíèå
ïîñëåäíåãî ìåñÿöà æèçíè ó áîëüíîé èìåëè ìåñòî ïàðî-
êñèçìû ïîëèôîêóñíîé ïðåäñåðäíîé òàõèêàðäèè ñ íåðå-
ãóëÿðíûì àòðèîâåíòðèêóëÿðíûì ïðîâåäåíèåì (ðèñ. 3) è
òðåïåòàíèå ïðåäñåðäèé ñ ïðîâåäåíèåì 2:1 - 4:1 (ðèñ. 4). Â
ýòîò æå ïåðèîä íà ðåíòãåíîãðàììàõ ðåãèñòðèðîâàëàñü
ïðîãðåññèðóþùàÿ êàðäèîìåãàëèÿ, çà ñ÷åò óâåëè÷åíèÿ

ïðåäñåðäèé (îñîáåííî ëåâîãî), ïðàâîãî æåëóäî÷êà (ÏÆ),
ðàñøèðåíèÿ âåòâåé ëåãî÷íîé àðòåðèè (ðèñ. 5). Ïðîãðåñ-
ñèðîâàëè ÿâëåíèÿ èíòåðñòèöèàëüíîãî îòåêà è äâóõñòî-
ðîííåãî ãèäðîòîðàêñà.

Ðåçóëüòàòû ÝõîÊÃ-èññëåäîâàíèé ïðåäñòàâëåíû â
òàáë. 1. Êàê âèäíî èç ïðåäñòàâëåííûõ äàííûõ, ó áîëüíîé
èìåëî ìåñòî ïðîãðåññèðóþùåå êîíöåíòðè÷åñêîå ðåìî-
äåëèðîâàíèå ïðè èçíà÷àëüíî íîðìàëüíûõ, à â òåðìèíàëü-
íîì ïåðèîäå ïîíèæåííûõ, ðàñ÷¸òíûõ ïîêàçàòåëÿõ ìàñ-
ñû ìèîêàðäà è èíäåêñà ìàññû ìèîêàðäà ëåâîãî æåëó-
äî÷êà. Çà âðåìÿ íàáëþäåíèÿ ñ 1996 ã. ðåãèñòðèðîâàëàñü
òÿæ¸ëàÿ ñòåïåíü íàðóøåíèÿ äèàñòîëè÷åñêîé ôóíêöèè ïî
ðåñòðèêòèâíîìó òèïó ïðè ñîõðàííîé è/èëè ïîâûøåííîé
ôðàêöèè âûáðîñà ëåâîãî æåëóäî÷êà (ËÆ). Îáðàùàëî
âíèìàíèå ïîñòåïåííîå è çíà÷èìîå óìåíüøåíèå êîíå÷-
íîãî äèàñòîëè÷åñêîãî ðàçìåðà ËÆ (ñ 40,0 äî 31,9 ìì).
Ïðè ýòîì ðåçêî ïðîãðåññèðîâàëè äèëàòàöèÿ ëåâîãî (ËÏ)
(ñ 54,0 äî 100,2 ìì) è ïðàâîãî (ÏÏ) ïðåäñåðäèé (ñ 23,0/
54,0 äî 60,0/78,0 ìì), à òàêæå òðîìáîç â ïîëîñòÿõ ïðåä-
ñåðäèé è ë¸ãî÷íàÿ ãèïåðòåíçèÿ.

Ðèñ. 2. ÝÊÃ áîëüíîé Ñ.: à - â âîçðàñòå 9 ëåò (11.03.83),
á - â âîçðàñòå 24 ëåò (15.06.97). Óâåëè÷åíèå ïðîäîë-
æèòåëüíîñòè è àìïëèòóäû çóáöà Ð. Ïðè ñðàâíåíèè
âûÿâëåíî óâåëè÷åíèå îòêëîíåíèÿ ýëåêòðè÷åñêîé
îñè ñåðäöà âïðàâî (óãîë ααααα 45î 90î), ïðîãðåññèðóþ-
ùåå óâåëè÷åíèå íàãðóçêè íà ïðàâîå è ëåâîå ïðåäñåð-
äèå, ñìåùåíèå ïåðåõîäíîé çîíû âëåâî (V2 V3-4) -
êîñâåííûé ïðèçíàê óâåëè÷åíèÿ ïðàâîãî æåëóäî÷êà.

Ðèñ. 3. Ôðàãìåíòû õîëòåðîâñêîãî ìîíèòîðèðîâà-
íèÿ ÝÊÃ áîëüíîé Ñ. îò 6 ôåâðàëÿ 2002 ã. Çàðåãèñò-
ðèðîâàíû ÷àñòûå ïàðîêñèçìû ïîëèôîêóñíîé ïðåä-
ñåðäíîé òàõèêàðäèè, â òîì ÷èñëå ñ íåðåãóëÿðíûì
àòðèîâåíòðèêóëÿðíûì ïðîâåäåíèåì.

Ðèñ. 5. Ðåíòãåíîãðàììà ãðóäíîé êëåòêè áîëüíîé Ñ.
Âûðàæåííàÿ êàðäèîìåãàëèÿ çà ñ÷¸ò óâåëè÷åíèÿ
îáîèõ ïðåäñåðäèé è ðàñøèðåíèÿ âåòâåé ë¸ãî÷íîé
àðòåðèè. Âîçìîæíî óâåëè÷åíèå ïðàâîãî æåëóäî÷êà.

Ðèñ. 4. ÝÊÃ áîëüíîé Ñ. Ïàðîêñèçì òðåïåòàíèÿ
ïðåäñåðäèé ñ íåðåãóëÿðíûì àòðèîâåíòðèêóëÿðíûì
ïðîâåäåíèåì (2:1-4:1).
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Ïðè ðåòðîñïåêòèâíîì àíàëèçå îáðàùàëî âíèìàíèå
ñõîäñòâî êëèíè÷åñêîãî òå÷åíèÿ ñèíäðîìà çàñòîéíîé ñåð-
äå÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè, à òàêæå îäíîòèïíîñòü èçìåíå-
íèé ðåíòãåíîãðàì è ýëåêòðîêàðäèîãðàì îòöà è äî÷åðè â
âîçðàñòå ñ 26 ïî 29 ëåò, ÷òî ïðîÿâëÿëîñü ïðîãðåññèðóþ-
ùèì óâåëè÷åíèåì ËÏ è ÏÏ. Ñìåðòü áîëüíîé íàñòóïèëà
â âîçðàñòå 29 ëåò îò ïðîãðåññèðóþùåé õðîíè÷åñêîé ñåð-
äå÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè, ðåôðàêòåðíîé ê òåðàïèè.

Ïðè òåñòèðîâàíèè îáðàçöîâ ìèîêàðäà ñ öåëüþ îï-
ðåäåëåíèÿ âèðóñíûõ íóêëåèíîâûõ êèñëîò â ÏÏ îáíàðó-
æåíà ÄÍÊ àäåíîâèðóñà. Ïðè ñåêâåíèðîâàíèè ãåíîìíîé
ÄÍÊ, âûäåëåííîé èç ëèìôîöèòîâ ïåðèôåðè÷åñêîé êðî-
âè, ìóòàöèè â ãåíå äåñìèíà íå âûÿâëåíû.

Ìîðôîëîãè÷åñêîå èññëåäîâàíèå ïðåïàðàòîâ
ìèîêàðäà
Ñòðîìàëüíûé êîìïîíåíò ìèîêàðäà îáñëåäîâàííûõ

áîëüíûõ ñåìåéíîé ÐÊÌÏ ïðåäñòàâëåí ðàçëè÷íûìè âè-
äàìè ôèáðîçà: ñóáýíäîêàðäèàëüíûì, ìåæìûøå÷íûì,
ïåðèâàñêóëÿðíûì (ðèñ. 6). Èíòåðñòèöèàëüíûé ôèáðîç â
ïðåäñåðäèÿõ è æåëóäî÷êàõ ïðåäñòàâëåí â äâóõ âàðèàíòàõ:
ïåðèìèçèàëüíûé (ãðóïïû ìûøå÷íûõ âîëîêîí îêðóæå-
íû êîëëàãåíîâûì ìàòðèêñîì) è ýíäîìèçèàëüíûé (êàæ-
äîå ìûøå÷íîå âîëîêíî îêðóæåíî êîëëàãåíîâûì ìàòðèê-
ñîì). Âûðàæåííîñòü èíòåðñòèöèàëüíîãî è ñóáýíäîêàð-
äèàëüíîãî ôèáðîçà áîëüøå âûðàæåíà â ïðåäñåðäèÿõ, ÷åì
â æåëóäî÷êàõ, ñîñî÷êîâûõ ìûøöàõ è ìåææåëóäî÷êîâîé
ïåðåãîðîäêå. Äîñòîâåðíûõ ðàçëè÷èé â âûðàæåííîñòè
ïåðèâàñêóëÿðíîãî ôèáðîçà âî âñåõ ïðîàíàëèçèðîâàííûõ
îáðàçöàõ ìèîêàðäà íå âûÿâëåíî. Îáðàùàëî âíèìàíèå
áîëüøîå êîëè÷åñòâî ñîñóäîâ è ïðèçíàêè ïðîëèôåðàöèè
êëåòî÷íûõ ýëåìåíòîâ ñòåíîê ìåëêèõ ñîñóäîâ (ýíäîòåëèî-
öèòîâ, ïåðèöèòîâ).

Îòëè÷èòåëüíîé îñîáåííîñòüþ ñòðîìàëüíîãî êîì-
ïîíåíòà ìèîêàðäà ÿâëÿåòñÿ ðåçêîå óâåëè÷åíèå ÷èñëà
ÊÑÊ, êîòîðûå ðàñïðåäåëåíû â ìèîêàðäå ïî õîäó ìûøå÷-

íûõ âîëîêîí è ñîñóäîâ â âèäå ñêîï-
ëåíèé äî 10-òè è áîëåå. Â ìèîêàðäå
ËÆ è ÏÆ ÷àñòü ìûøå÷íûõ âîëî-
êîí èñòîí÷åíà, äðóãèå èìåþò íîð-
ìàëüíûé äèàìåòð. Äèñêîìïëåêñà-
öèÿ ìûøå÷íûõ âîëîêîí ïî òèïó
âåòâëåíèÿ. Ïðè ýòîì ñòåïåíü äèñ-
êîìïëåêñàöèè ìûøå÷íûõ âîëîêîí
áîëåå âûðàæåíà â ÏÆ, ÷åì â ËÆ.
Îáíàðóæåíû ÿâëåíèÿ ìèîöèòîëèçà,
ñóáñåãìåíòàðíûå è ñåãìåíòàðíûå
êîíòðàêòóðû ìûøå÷íûõ âîëîêîí. Â
ìèîêàðäå ìåææåëóäî÷êîâîé ïåðå-
ãîðäêè èìåëà ìåñòî ìèíèìàëüíàÿ
ñòåïåíü äèñêîìïëåêñàöèè ìûøå÷-
íûõ âîëîêîí, à âûðàæåííîñòü å¸ â
ñîñî÷êîâîé ìûøöå ñîîòâåòñòâîâà-
ëà òàêîâîé â ìèîêàðäå ËÆ. Â ýòîì
îòäåëå ìèîêàðäà ÷åðåäîâàëèñü
ó÷àñòêè ñ ïëîòíûì è ïðàâèëüíûì
ðàñïîëîæåíèåì ìûøå÷íûõ âîëî-
êîí è ó÷àñòêè, ãäå ìûøå÷íûå âîëîê-
íà áûëè ðàçäâèíóòû, èñòîí÷åíû, èõ
ðàñïîëîæåíèå íàðóøåíî. Îïðåäå-
ëÿëîñü ïåðåðàñòÿæåíèå ìûøå÷íûõ
âîëîêîí, èõ ïîïåðå÷íàÿ èñ÷åð÷åí-

íîñòü. Ñîêðàòèòåëüíûé ìèîêàðä ïðåäñåðäèé ïåðåñòðî-
åí. Âûÿâëåíî óñèëåíèå ôèáðèëëÿðíîãî ðèñóíêà ïðåä-
ñåðäíûõ ìûøå÷íûõ âîëîêîí. Âûðàæåííàÿ íåðàâíîìåð-
íîñòü òîëùèíû ìûøå÷íûõ âîëîêîí. ßäðà æåëóäî÷êîâûõ
ÊÌÖ ìîíîìîðôíû. Â îòäåëüíûõ îáëàñòÿõ àíàëèçèðóå-
ìîãî ñðåçà âûÿâëÿëîñü îòíîñèòåëüíî ðåäêîå ðàñïîëîæå-
íèå ÿäåð ÊÌÖ è ðåçêîå èñòîí÷åíèå ìûøå÷íûõ âîëîêîí.

Â ìèîêàðäå ïðåäñåðäèé âûÿâëåíà äèñêîìïëåêñàöèÿ
ìûøå÷íûõ âîëîêîí äâóõ âèäîâ: îòäåëüíûå ìûøå÷íûå
âîëîêíà ðàñïîëîæåíû ïîä óãëîì äðóã ê äðóãó è ïó÷êè
ìûøå÷íûõ âîëîêîí, êîòîðûå ñìåùåíû â ðàçëè÷íûõ íà-

Показатели 06.03.1996 11.11.1997 04.10.1999 15.01.2002 21.02.2002
КСРлж (мм) 24,0 28,0 27,0 21,2 19,7
КДРлж (мм) 38 38 35 33,6 31,9
МЖПд (мм) 11 10 10 9,4 8,1
ЗСлжд (мм) 11 10 10 10,6 9,9
ЛП (мм) 54,0 55,0 66,5 84,3 100,2
EF/ES (%) 66/35 66/35 78/36 78/37 78/38
ПП (мм) 21/42 23/54 38/74 56,2/77 60/78
ЛГ (мм рт.ст.) 28 28 38 58 51
МЖП/ЗС 1 1 1 1,12 0,81
ММЛЖ (г) 144,5 132,2 114,0 107,1 81,28
ИММЛЖ (г/м2) 98,8 90,5 80 74,6 54,1
ОТС 0,5 0,5 0,57 0,6 0,56

Òàáëèöà 1.
Äèíàìèêà îñíîâíûõ ÝõîÊÃ-ïîêàçàòåëåé áîëüíîé Ñ. çà ïåðèîä ñ 1996 ïî
2002 ãã.

ãäå, ÊÑÐëæ è ÊÄÐëæ - êîíå÷íûå ñèñòîëè÷åñêèé è äèàñòîëè÷åñêèé ðàçìåðû
ëåâîãî æåëóäî÷êà, ÌÆÏä - ìåææåëóäî÷êîâàÿ ïåðåãîðîäêà â äèàñòîëó, ÇÑëæä -
çàäíÿÿ ñòåíêà  ëåâîãî æåëóäî÷êà â äèàñòîëó, ËÏ - ëåâîå ïðåäñåðäèå, EF/ES -
ôðàêöèè èçãíàíèÿ / óêîðî÷åíèÿ, ÏÏ - ïðàâîå ïðåäñåðäèå, ËÃ - ãðàäèåíò äàâëå-
íèÿ íà êëàïàíå ëåãî÷íîé àðòåðèè, ÌÌËÆ - ìàññà ìèîêàðäà ëåâîãî æåëóäî÷êà,
ÈÌÌËÆ - èíäåêñ ìàññû ìèîêàðäà ëåâîãî æåëóäî÷êà, ÎÒÑ - îòíîñèòåëüíàÿ
òîëùèíà ñòåíîê

Ðèñ. 6. Ìèêðîôîòîãðàôèÿ. Ãèñòîëîãè÷åñêèé ïðåïà-
ðàò ìèîêàðäà. Îêðàñêà ïî Âàí-Ãèçîí. Äèñêîìïëåê-
ñàöèÿ ìûøå÷íûõ âîëîêîí ïî òèïó âåòâëåíèÿ.
Ïðèçíàêè ìèîöèòîëèçà è î÷àãîâîãî èñòîí÷åíèÿ
ìûøå÷íûõ âîëîêîí. Ñòðîìàëüíûé êîìïîíåíò
ìèîêàðäà ïðåäñòàâëåí ðàçëè÷íûìè âèäàìè ôèáðîçà:
ñóáýíäîêàðäèàëüíûì, ìåæìûøå÷íûì, èíòåðñòèöè-
àëüíûì. Ðåçêîå óâåëè÷åíèå ÷èñëà ñòðîìàëüíûõ
êëåòîê.
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ïðàâëåíèÿõ. Ñòåïåíü äèñêîìïëåêñàöèè ìûøå÷íûõ âîëî-
êîí çíà÷èòåëüíî âûøå â ìèîêàðäå ïðåäñåðäèé ïî ñðàâ-
íåíèþ ñ äðóãèìè îòäåëàìè ìèîêàðäà. Îáíàðóæåíû ÿâ-
ëåíèÿ ìèîöèòîëèçà è äåïàðåíõèìèçàöèè, ïåðåðàñòÿæå-
íèå ìûøå÷íûõ âîëîêîí, ñóáñåãìåíòàðíûå è ñåãìåíòàð-
íûå êîíòðàêòóðû, ðàçðûâû ìûøå÷íûõ âîëîêîí è ïåðå-
õîä â êîàãóëÿöèîííûé íåêðîç. Ñòåïåíü âûðàæåííîñòè
ýòèõ èçìåíåíèé òàêæå ìàêñèìàëüíà â ïðåäñåðäèÿõ. Ïðè
ýòîì â ìèîêàðäå ËÏ ÷àùå âñòðå÷àëèñü ðåçêî âûðàæåí-
íàÿ ãèïåðòðîôèÿ ìûøå÷íûõ âîëîêîí è ãèãàíòñêèå ãè-
ïåðòðîôèðîâàííûå ÿäðà ÊÌÖ, à äëÿ ÏÏ áîëåå õàðàêòåð-
íû ôèáðîç è ìèîöèòîëèç.

Âî âñåõ îáðàçöàõ ìèîêàðäà ìåæäó ìûøå÷íûìè
âîëîêíàìè îáíàðóæåíû îòëîæåíèÿ àìîðôíûõ áåëêîâûõ
ìàññ, òàêèå æå ìàññû îòêëàäûâàþòñÿ â ïåðèàðòåðèîëÿð-
íûõ ïðîñòðàíñòâàõ. Îäíàêî ïëîùàäü îòëîæåíèé âàðüè-
ðóåò îò ñëó÷àÿ ê ñëó÷àþ. Ó âñåõ îáñëåäîâàííûõ ïàöèåí-
òîâ ïëîùàäü îòëîæåíèé áåëêîâîé îêñèôèëü-
íîé ñóáñòàíöèè çíà÷èòåëüíî áîëüøå â ìèî-
êàðäå ïðåäñåðäèé ïî ñðàâíåíèþ ñ äðóãèìè
îòäåëàìè ñåðäöà.

Èìïðåãíàöèÿ ÿäðûøåê ñîëÿìè ñåðåáðà
Ðåçóëüòàòû ñòðóêòóðíî-ôóíöèîíàëüíî-

ãî ñîñòîÿíèÿ ÿäåð è ÿäðûøåê ÊÑÊ è ÊÌÖ ïðåä-
ñòàâëåíû â òàáë. 2 è 3. Ñðåäíèå çíà÷åíèÿ ïëî-
ùàäè ÿäåð ÊÑÊ â ðàçëè÷íûõ îòäåëàõ ìèîêàð-
äà äîñòîâåðíûõ ðàçëè÷èé íå èìåëè è âàðüè-
ðîâàëè îò 37,4 êâ.ìêì. â ìèîêàðäå ËÆ äî 44,1
êâ.ìêì. â ìèîêàðäå ÏÏ. ×òî êàñàåòñÿ ÿäðûø-
êîâîãî àïïàðàòà, òî áîëüøèíñòâî ÿäåð ÊÑÊ
ñîäåðæàëè 2-3 íåàêòèâíûõ, êàê ïðàâèëî, ìåë-
êîòî÷å÷íûõ ÿäðûøêà. Ðåæå âñòðå÷àëîñü 4-5 è
áîëüøåå ÷èñëî íåàêòèâíûõ ÿäðûøåê. Ïëîùàäü
ÿäðûøåê âàðüèðîâàëà îò êëåòêè ê êëåòêå è â
ïðåäåëàõ îäíîãî ÿäðà. Êàê âèäíî èç ïðåäñòàâ-
ëåííûõ äàííûõ (òàáë. 2) ñðåäíåå ÷èñëî ÿäðû-
øåê â ðàñ÷åòå íà ÿäðî ÊÑÊ âàðüèðîâàëî îò
1,74±0,16 â ìèîêàðäå ËÆ äî 3,6±0,32 â ìèî-
êàðäå ÏÏ. Â àíàëèçèðóåìûõ ñðåçàõ ìèîêàðäà
çäîðîâîãî ÷åëîâåêà ïî íàøèì äàííûì âñòðå-
÷àþòñÿ åäèíè÷íûå ÿäðà ÊÑÊ, êîòîðûå ñîäåð-

æàò îäíî íåàêòèâíîå òî÷å÷íîå ÿäðûøêî [2]. Âî âñåõ îòäå-
ëàõ ìèîêàðäà îáíàðóæåíî íåêîòîðîå êîëè÷åñòâî ÿäåð
ÊÑÊ, êîòîðûå îòëè÷àëèñü î÷åíü áîëüøèì ðàçìåðîì, êàê
ïðàâèëî, èìåëè îâàëüíóþ ôîðìó. Ìàêñèìàëüíàÿ ïëî-
ùàäü ÿäåð ÊÑÊ êîëåáàëàñü â ðàçëè÷íûõ îòäåëàõ ìèîêàð-
äà îò 57,7 êâ. ìêì â ËÆ äî 88,4 êâ.ìêì. â ÏÏ. Äîëÿ ÿäåð
ÊÑÊ ñ èçìåí¸ííûì ôåíîòèïîì êîëåáàëàñü îò 6% â ñî-
ñî÷êîâîé ìûøöå ñëåâà è ìåææåëóäî÷êîâîé ïåðåãîðîä-
êå äî 17% â ËÏ è 15% â ÏÏ. Êàê ïðàâèëî, ÿäðà ÊÑÊ òàêîé
ìîðôîëîãèè, èìåëè âûñîêîàêòèâíûå ÿäðûøêè, ñîäåðæà-
ùèå Ag-ãðàíóëû, áåç èëè â ñî÷åòàíèè ñ ìåëêîòî÷å÷íû-
ìè íåàêòèâíûìè ÿäðûøêàìè. Êîëè÷åñòâî ÿäðûøåê â ôå-
íîòèïè÷åñêè èçìåí¸ííûõ ÿäðàõ ÊÑÊ âàðüèðîâàëî îò 3 äî
8. ×èñëî Ag-ãðàíóë â òàêèõ ÿäðûøêàõ ñîñòàâèëî îò 2 äî 5.
Ñðåäíåå ÷èñëî ÿäðûøåê â ÿäðàõ ôåíîòèïè÷åñêè èçìå-
í¸ííûõ ÊÑÊ ñîñòàâëÿëî îò 3,0±0,4 â ñîñî÷êîâîé ìûøöå
ËÆ äî 4,8±1,2 â ìèîêàðäå ÏÏ. Ïëîùàäü ÿäðûøåê ÊÑÊ

Образцы
миокарда

Показатели
1 2 3 4 5

ЛП 16,0-83,3 (42,5±2,6) 17 4,1±0,8 2,45±0,21 3,48±0,35
ПП 15,2-88,4 (44,1±0,36) 15 4,8±1,2 3,62±0,32 4,02±0,46
ЛЖ 22,6-57,7 (37,4±1,3) 7 2,8±0,21 1,7±0,16 2,05±0,17
ПЖ 15,2-77,9 (43,0±2,3) 9 3,8±0,94 2,34±0,21 2,58±0,36
МЖП 16,8-77,1 (37,6±1,7) 6 4,4±0,8 3,38±0,25 3,68±0,47
СМЛ 18,4-63,1 (40,0±11,7) 6 3,0±0,4 2,86±0,22 2,75±0,28
СМП 20,0-73,1 (42,4±1,2) 7 3,2±0,66 2,91±0,3 2,8±0,17

Òàáëèöà 2.
Ñòðóêòóðíî-ôóíêöèîíàëüíîå ñîñòîÿíèå ÿäåð è ÿäðûøåê
êëåòîê ñòðîìàëüíîãî êîìïîíåíòà áîëíîé Ñ., 29 ëåò ñ ñåìåéíîé
ôîðìîé èäèîïàòè÷åñêîé ðåñòðèêòèâíîé êàðäèîìèîïàòèè.

ãäå, ËÏ è ÏÏ - ëåâîå è ïðàâîå ïðåäñåðäèå, ËÆ è ÏÆ - ëåâûé è ïðàâûé
æåëóäî÷åê, ÌÆÏ - ìåææåëóäî÷êîâàÿ ïåðåãîðîäêà, ÑÌË è ÑÌÏ -
ñîñî÷êîâàÿ ìûøöà ñëåâà è ñïðàâà, 1 - ïëîùàäü ÿäåð, ìêì2, 2 - äîëÿ
êëåòîê ñòðîìàëüíîãî êîìïîíåíòà ñ èçìåíåííûì ôåíîòèïîì, %, 3 -
ñðåäíåå ÷èñëî ÿäðûøåê â êëåòêå ñòðîìàëüíîãî êîìïîíåíòà ñ èçìå-
íåííûì ôåíîòèïîì, 4 - îáùåå ÷èñëî ÿäðûøåê â ðàññ÷åòå íà ÿäðî, 5 -
ñðåäíÿÿ ïëîùàäü ÿäðûøåê â ðàññ÷åòå íà ÿäðî, ìêì2.

Образцы
миокарда

Показатели
1 2 3 4 5 6 7 8

ЛП 40 6,0±0,35 13 2,3±0,81 8,3±0,49 32,1±2,5 63,94-466,0 (216,9±11,8) 10,84±0,4
ПП 41 5,9±0,8 11 1,7±0,64 7,6±0,77 30,0±3,5 59,4-280,1 (188,4±10,5) 8,71±09
ЛЖ 27 2,1±0,23 6 1,16±0,82 3,26±0,27 12,1±1,4 41,12-260,2 (111,5±6,03) 5,88±0,36
ПЖ 23 3,0±0,31 10 2,26±0,7 7,26±0,65 16,0±1,7 56,83-396,5 (147,0±12,1) 8,0±0,72
МЖП 20 3,1±0,7 11 1,6±0,64 3,3±0,25 16,4±1,07 49,23-246,5 (128,4±7,29) 7,2±0,48
СМЛ 27 3,1±0,86 2,0 1,56±0,4 4,6±0,42 9,8±0,85 48,4-276,7 (114,1±5,87) 7,8±0,6
СМП 23 3,85±0,56 12,0 2,0±0,3 4,85±0,41 10,1±0,71 41,5-280,1 (122,1±6,9) 6,8±0,7

Òàáëèöà 3.
Ñòðóêòóðíî-ôóíêöèîíàëüíîå ñîñòîÿíèå ÿäåð è ÿäðûøåê êàðäèîìèîöèòîâ áîëüíîé Ñ., 29 ëåò ñ ñåìåéíîé
ôîðìîé èäèîïàòè÷åñêîé ðåñòðèêòèâíîé êàðäèîìèîïàòèè.

ãäå, ËÏ è ÏÏ - ëåâîå è ïðàâîå ïðåäñåðäèå, ËÆ è ÏÆ - ëåâûé è ïðàâûé æåëóäî÷åê, ÌÆÏ - ìåææåëóäî÷êîâàÿ ïåðåãî-
ðîäêà, ÑÌË è ÑÌÏ - ñîñî÷êîâàÿ ìûøöà ñëåâà è ñïðàâà, 1 - äîëÿ ÿäåð, ñîäåðæàùèõ ìèêðîÿäðûøêè, 2 - ñðåäíåå ÷èñëî 
ÿäðûøåê â ðàññ÷åòå íà ÿäðî, 3 - äîëÿ ÿäåð, ñîäåðæàùèõ êîëüöåâèäíûå ÿäðûøêè, %, 4 - ñðåäíåå ÷èñëî ÿäðûøåê â 
ðàññ÷åòå íà ÿäðî áåç ó÷åòà ìèêðîÿäðûøåê, 5 - îáùåå ÷èñëî ÿäðûøåê â ðàññ÷åòå íà ÿäðî, 6 - ñðåäíÿÿ ïëîùàäü 
ÿäðûøåê, ìêì2, 7 - ïëîùàäü ÿäåð, ìêì2, 8 - ñðåäíåå ÷èñëî Ag ãðàíóë â ðàññ÷åòå íà ÿäðî.

ÂÅÑÒÍÈÊ ÀÐÈÒÌÎËÎÃÈÈ, ¹ 33, 2004
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âàðüèðîâàëà îò 2,05±0,17 êâ. ìêì â ìèîêàðäå ËÆ äî
4,02±0,46 êâ.ìêì â ìèîêàðäå ÏÏ.

Îòëè÷èòåëüíîé îñîáåííîñòüþ ìèîêàðäà ËÆ ÿâëÿ-
ëîñü íàëè÷èå ìîíîìîðôíûõ ÿäåð ÊÌÖ îòíîñèòåëüíî
íåáîëüøîãî ðàçìåðà (ìèíèìàëüíàÿ ïëîùàäü ÿäåð ÊÌÖ
ïî äàííûì ìèêðîìîðôîìåòðèè âàðüèðîâàëà â ðàçëè÷-
íûõ îòäåëàõ ìèîêàðäà îò 41,1 êâ.ìêì â ËÆ äî 63,9 êâ.ìêì
â ËÏ) è êàê âèäíî èç òàáë. 2 è 3 áûëà ñîïîñòàâèìà ñ ïîêà-
çàòåëåì ïëîùàäè ôåíîòèïè÷åñêè èçìåíåííûõ ÿäåð ÊÑÊ.

Ïîêàçàòåëü ñðåäíåé ïëîùàäè ÿäåð ÊÌÖ èç ËÏ ïðè-
áëèçèòåëüíî â 2 ðàçà âûøå ÷åì àíàëîãè÷íûé ïîêàçàòåëü
â ìèîêàðäå ËÆ (216,9±11,9 êâ. ìêì. ïðîòèâ 111,6±6,0 êâ.
ìêì.), ñîîòâåòñòâåííî. Â ìèîêàðäå ïðåäñåðäèé îáíàðó-
æåíû ãèãàíòñêèå ÿäðà ÊÌÖ îâàëüíîé ôîðìû ñ ïåðèíóê-
ëåàðíûìè âàêóîëÿìè è ìíîæåñòâåííûìè ìèêðîÿäðûø-
êàìè. Ïëîùàäü òàêèõ ÿäåð äîñòèãàëà 466 êâ. ìêì (!!!)

Âàæíîé îñîáåííîñòüþ ÿäåð ÊÌÖ âî âñåõ îáðàçöàõ
àíàëèçèðóåìîãî ìèîêàðäà áîëüíûõ ñåìåéíîé ÐÊÌÏ ÿâ-
ëÿåòñÿ àòèïè÷íîå ðàñïðåäåëåíèå àðãåíòîôèëüíîãî ìà-
òåðèàëà â ÿäðå (â âèäå òî÷åê ðàçëè÷íîé ôîðìû è âåëè÷è-
íû) èëè áîëüøîå êîëè÷åñòâî «ìèêðîÿäðûøåê» (ðèñ. 7).

Â ÷àñòè ÿäåð «ìèêðîÿäðûøêè» èìåþò äèôôóçíîå
ðàñïðåäåëåíèå, â äðóãèõ - îáðàçóþò ñòåðæíåâèäíûå
ñòðóêòóðû. Äîëÿ ÿäåð ÊÌÖ ñîäåðæàùèõ «ìèêðîÿäðûø-
êè» âàðüèðîâàëà â ðàçëè÷íûõ îòäåëàõ æåëóäî÷êîâîãî
ìèîêàðäà îò 20% äî 27%, ìàêñèìàëüíîå êîëè÷åñòâî òà-
êèõ ÿäåð âûÿâëåíà â ËÏ (40%) è ÏÏ (41%). ×èñëî «ìèêðî-
ÿäðûøåê» âàðüèðîâàëî îò êëåòêè ê êëåòêå îò 1 äî 17 â
ðàñ÷¸òå íà ÿäðî.

Ñðåäíåå ÷èñëî «ìèêðîÿäðûøåê» â ðàñ÷åòå íà ÿäðî
æåëóäî÷êîâîãî ÊÌÖ êîëåáàëîñü îò 2,1±0,23 â ìèîêàðäå
ËÆ äî 3,85±0,56 â ñîñî÷êîâîé ìûøöå ñïðàâà, íàèáîëü-
øåå êîëè÷åñòâî îáíàðóæåíî â ïðåäñåðäíûõ ÊÌÖ 6,0±0,35
â ËÏ è 5,9±0,8 â ÏÏ, ñîîòâåòñòâåííî. Ïîäàâëÿþùåå áîëü-
øèíñòâî ÿäåð ÊÌÖ íàðÿäó ñ «ìèêðîÿäðûøêàìè» ñîäåð-
æàëè ÿäðûøêè îáû÷íîé ìîðôîëîãèè, âêëþ÷àÿ ÿäðûø-
êè êîëüöåâèäíîé ôîðìû. Äîëÿ ÿäåð ÊÌÖ, ñîäåðæàùèõ

ÿäðûøêè êîëüöåâèäíîé ôîðìû êîëåáàëàñü â ðàçëè÷íûõ
îòäåëàõ ìèîêàðäà îò 2% äî 13%.

Êîëè÷åñòâî ÿäðûøåê îáû÷íîé ìîðôîëîãèè â ÊÌÖ
êîëåáëåòñÿ îò 0 äî 7. Ñðåäíåå ÷èñëî òàêèõ ÿäðûøåê âàðüè-
ðóåò îò 1,16±0,82 â ÄÆ äî 2,3±0,81 â ËÏ. ×èñëî Ag-ãðàíóë
â îäíîì ÿäðûøêå âàðüèðóåò â ïðåäåëàõ îò 2 äî 13. Ñðåä-
íåå êîëè÷åñòâî Ag-ãðàíóë â ÿäðûøêàõ îáû÷íîé ìîðôî-
ëîãèè ðàñ÷åòå íà ÿäðî ÊÌÖ ñîñòàâëÿëî îò 5,88±0,36 â
ìèîêàðäå ËÆ äî 10,84±0,4 â ìèîêàðäå ËÏ. Âàæíî îòìå-
òèòü, ÷òî ñðåäíåå êîëè÷åñòâî Ag-ãðàíóë â ÿäðàõ æåëóäî÷-
êîâûõ ÊÌÖ îáñëåäîâàííîé áîëüíîé ñ ñåìåéíîé ôîðìîé
ÐÊÌÏ ìåíüøå, ÷åì ó îáñëåäîâàííîé ãðóïïû ïðàêòè÷åñ-
êè çäîðîâûõ ëèö (8,0±0,4) [8].

Òàêèì îáðàçîì, ó îáñëåäîâàííîé áîëüíîé ìàêñè-
ìàëüíàÿ âûðàæåííîñòü èçó÷àåìûõ ïîêàçàòåëåé (ïëîùàäü
ÿäåð è ÿäðûøåê ÊÌÖ è ÊÑÊ, êîëè÷åñòâî ÿäðûøåê è
«ìèêðîÿäðûøåê» â ÿäðàõ ÊÌÖ, à òàêæå êîëè÷åñòâî Ag-
ãðàíóë â ðàñ÷åòå íà ÿäðî), îáíàðóæåíû â ìèîêàðäå ïðåä-
ñåðäèé (ïî ñðàâíåíèþ ñ ìèîêàðäîì æåëóäî÷êîâ). Ïðèí-
öèïèàëüíûõ îòëè÷èé ìåæäó îñíîâíûìè õàðàêòåðèñòè-
êàìè ìîðôîôóíêöèîíàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ ìèîêàðäà è èçó-
÷àåìûìè ïîêàçàòåëÿìè ñòðóêòóðíî-ôóíêöèîíàëüíîãî
ñîñòîÿíèÿ ÿäåð è ÿäðûøåê ÊÌÖ è ÊÑÊ ïðåäñåðäíîãî è
æåëóäî÷êîâîãî ìèîêàðäà ó âñåõ òðåõ îáñëåäîâàííûõ ïà-
öèåíòîâ ñ èäèîïàòè÷åñêîé ÐÊÌÏ íå îáíàðóæåíî.

Ðèñ. 7. Ìèêðîôîòîãðàôèÿ. Ãèñòîëîãè÷åñêèé ïðåïà-
ðàò ìèîêàðäà. Èìïðåãíàöèÿ ÿäðûøåê ñîëÿìè ñåðå-
áðà. ßäðà êàðäèîìèîöèòîâ ñ «ìèêðîÿäðûøêàìè».

Ðèñ. 8. Âèäåîòåñò Axiolat. Ãèñòîëîãè÷åñêèå ïðå-
ïàðàòû ìèîêàðäà. Îêðàñêà ãåìàòîêñèëèí-ýîçèí. à)
Ìèîêàðä ëåâîãî æåëóäî÷êà. á) ìèîêàðä ëåâîãî ïðåä-
ñåðäèÿ. Òîëùèíà ìûøå÷íûõ âîëîêîí è ðàçìåð ÿäåð
ïðåäñåðäíûõ ìèîöèòîâ çíà÷èòåëüíî ïðåâîñõîäèò
àíàëîãè÷íûå ïîêàçàòåëè æåëóäî÷êîâûõ ìèîöèòîâ.

 à

 á
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Âî âñåõ ñëó÷àÿõ ïî ðåçóëüòàòàì ñïåöèàëüíûõ èññëå-
äîâàíèé ãèñòîëîãè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ ìèîêàðäà áûëè
èñêëþ÷åíû ãåìîõðîìàòîç (ïîêàçàòåëè îáìåíà æåëåçà â
ïðåäåëàõ íîðìû), àìèëîèäîç (îòðèöàòåëüíàÿ ðåàêöèÿ
Êîíãî-ðîò, ïðîñìîòð ïðåïàðàòà â ïîëÿðèçîâàííîì ñâå-
òå), ñàðêîèäîç è äðóãèå ðåäêèå ïðè÷èíû íàðóøåíèÿ äèà-
ñòîëè÷åñêîé ôóíêöèè ïî ðåñòðèêòèâíîìó òèïó.

ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ ÐÅÇÓËÜÒÀÒÎÂ

Ïàòîãåíåç èäèîïàòè÷åñêîé ÐÊÌÏ îñòà¸òñÿ íåâûÿñ-
íåííûì. Ñðåäè èññëåäîâàíèé, ïîñâÿù¸ííûõ èçó÷åíèþ
ìåõàíèçìîâ, îòâåòñòâåííûõ çà ðèãèäíîñòü ìèîêàðäà,
áîëüøîå âíèìàíèå óäåëÿåòñÿ àíàëèçó ñòðóêòóðíûõ êîì-
ïîíåíòîâ ýêñòðàöåëëþëÿðíîãî ìàòðèêñà, â ÷àñòíîñòè,
ðàçëè÷íûõ òèïîâ êîëëàãåíà è ìàòðèêñíûõ ìåòàëëîïðîòå-
èíàç [22]. Íåñîìíåííî, æ¸ñòêîñòü ìèîêàðäà ïîâûøàåòñÿ
â ñèòóàöèè, êîãäà íàêîïëåíèå êîëëàãåíà ïðåâûøàåò åãî
äåãðàäàöèþ. T.Hayashi et al. (1998) ïðåäïîëàãàþò, ÷òî
ìåõàíèçìû ïàòîëîãè÷åñêîé ðèãèäíîñòè ñåðäå÷íîé ìûø-
öû ïðè èäèîïàòè÷åñêîé ÐÊÌÏ îáóñëîâëåíû óâåëè÷åí-
íîé ïðîäóêöèåé êîëëàãåíîâ I è III òèïîâ è äèñïðîïîðöè-
îíàëüíûì óâåëè÷åíèåì êîëëàãåíà òðåòüåãî òèïà ïî ñðàâ-
íåíèþ ñ ïåðâûì [22].

Â ìèîêàðäå îáñëåäîâàííûõ áîëüíûõ âûÿâëÿþòñÿ
ðàçëè÷íûå âèäû ôèáðîçà (ìåæìûøå÷íûé, ïåðèâàñêó-
ëÿðíûé, ñóáýíäîêàðäèàëüíûé) è ôåíîìåí äèñêîìïëåê-
ñàöèè ìûøå÷íûõ âîëîêîí, ÷òî ñîâïàäàåò ñ ðåçóëüòàòàìè
àíàëîãè÷íûõ èññëåäîâàíèé äðóãèõ àâòîðîâ [23, 24] è äîñ-
òàòî÷íî ÷àñòî âûÿâëÿåòñÿ ïðè ðàçëè÷íûõ ïåðâè÷íûõ ÊÌÏ
è, â ïåðâóþ î÷åðåäü, ïðè ãèïåðòðîôè÷åñêîé ÊÌÏ [1, 15,
25, 26].

Îáíàðóæåííûå ó îáñëåäîâàííûõ áîëüíûõ óâåëè-
÷åíèå êîëè÷åñòâà ÊÑÊ â àíàëèçèðóåìûõ ïîëÿõ çðåíèÿ â
âèäå îòäåëüíûõ ñêîïëåíèé, èçìåíåíèÿ èõ êëåòî÷íîãî ôå-
íîòèïà è õàðàêòåð ðàñïðåäåëåíèÿ â ìèîêàðäå ÿâëÿþòñÿ
âûñîêîñïåöèôè÷íûìè, òàê êàê ó îáñëåäîâàííûõ ðàíåå
áîëüíûõ ñ âòîðè÷íûìè è ïåðâè÷íûìè ÊÌÏ ïîäîáíûå
èçìåíåíèÿ îòñóòñòâîâàëè [15, 21, 27, 28]. Êàðäèàëüíûå
ôèáðîáëàñòû ÿâëÿþòñÿ îñíîâíûìè êëåòêàìè-ïðîäóöåí-
òàìè áåëêîâ ýêñòðàöåëëþëÿðíîãî ìàòðèêñà, ïðåæäå âñå-
ãî êîëëàãåíà, à òàêæå ðàçëè÷íûõ ðîñòîâûõ è òðîôè÷åñêèõ
ôàêòîðîâ.

Â ìèîêàðäå áîëüíûõ èäèîïàòè÷åñêîé ÐÊÌÏ ñ îä-
íîé ñòîðîíû, îáíàðóæåíî áîëüøîå êîëè÷åñòâî ÿäåð ÊÑÊ,
ñîäåðæàùèõ îò 2 äî 5, ðåæå áîëüøåå êîëè÷åñòâî íåàêòèâ-
íûõ ÿäðûøåê. Ñ äðóãîé âûÿâëåíà ïîïóëÿöèÿ ÊÑÊ, ðàç-
ìåð ÿäåð êîòîðûõ ñîïîñòàâèì ñ ðàçìåðîì íåêîòîðûõ
ìèîöèòàðíûõ êëåòîê, ñîäåðæàùèõ è íåàêòèâíûå ìåëêî-
òî÷å÷íûå ÿäðûøêè è âûñîêîàêòèâíûå ÿäðûøêè áîëüøî-
ãî ðàçìåðà ñ Ag-ãðàíóëàìè, èëè òîëüêî âûñîêîàêòèâíûå
ÿäðûøêè. Ìåõàíèçìû, îòâåòñòâåííûå çà ãåòåðîãåííîñòü
ìåòàáîëè÷åñêîé àêòèâíîñòè è/èëè àêòèâàöèþ ÿäðûøêî-
âîãî àïïàðàòà ÊÑÊ ìèîêàðäà áîëüíûõ ÐÊÌÏ íå èçâåñò-
íû. Äîêàçàíî, ÷òî êîëè÷åñòâî èíòåðôàçíûõ Ag-ßÎÐ-áåë-
êîâ ñòðîãî ñâÿçàíî ñ àêòèâíîñòüþ òðàíñêðèïöèè ð-ÐÍÊ è
ðèáîñîìàëüíîãî áèîãåíåçà [9]. Â äðóãèõ èññëåäîâàíèÿõ
ïîêàçàíà ñâÿçü ìåæäó ïîâûøåííîé ýêñïðåññèåé Ag-
ßÎÐ-áåëêîâ è óâåëè÷åíèåì ýêñïðåññèè ÿäåðíîãî àíòè-
ãåíà ïðîëèôåðèðóþùåé êëåòêè PCNA [3], à òàêæå ìàðêå-
ðà ïðîëèôåðàöèè ðÊi-67 [10]. Ñ äðóãîé ñòîðîíû íà êëåò-
êàõ ýïèòåëèÿ áûëî ïîêàçàíî, ÷òî áåëêè ýêñòðàöåëëþëÿð-

íîãî ìàòðèêñà (êîìïîíåíòû áàçàëüíîé ìåìáðàíû, â ÷à-
ñòíîñòè, ëàìèíèíû) âëèÿþò íà ðàñïðåäåëåíèå íóêëåîëè-
íà, è ýòî òàêæå ìîæåò ÿâëÿòüñÿ ðàííèì ñèãíàëîì ê êëå-
òî÷íîé ïðîëèôåðàöèè [11].

Ïðèíöèïèàëüíîå çíà÷åíèå äàííûõ, ïîëó÷åííûõ â
íàñòîÿùåì èññëåäîâàíèè çàêëþ÷àåòñÿ, ñ îäíîé ñòîðî-
íû, â îáíàðóæåíèè â ìèîêàðäå áîëüíûõ èäèîïàòè÷åñêîé
ÐÊÌÏ ôåíîòèïè÷åñêè èçìåí¸ííûõ ÿäåð ÊÑÊ áîëüøîãî
ðàçìåðà ñ ïðèçíàêàìè àêòèâàöèè ÿäðûøåê è ÿäåð ÊÑÊ
îáû÷íîãî ðàçìåðà, ñîäåðæàùèõ 3 è áîëåå íåàêòèâíûõ
ÿäðûøåê. Ñ äðóãîé ñòîðîíû, îòìå÷àåòñÿ íàëè÷èå ìîíî-
ìîðôíûõ ÿäåð ÊÌÖ, ïëîùàäü êîòîðûõ ñîïîñòàâèìà ñ
àíàëîãè÷íûì ïîêàçàòåëåì ôåíîòèïè÷åñêè èçìåíåííûõ
ÿäåð ÊÑÊ è ïðèçíàêîâ íàðóøåíèÿ áåëîêñèíòåçèðóþùå-
ãî àïïàðàòà (ÿäðûøêè êîëüöåâèäíîé ôîðìû è àòèïè÷-
íîå ðàñïðåäåëåíèå àðãåíòîôèëüíîãî ìàòåðèàëà â ÿäðå â
âèäå «òî÷åê» íåïðàâèëüíîé ôîðìû èëè íàëè÷èå «ìèê-
ðîÿäðûøåê»).

Çíà÷èòåëüíàÿ ãåòåðîãåííîñòü ìåòàáîëè÷åñêîé àê-
òèâíîñòè ÿäðûøåê ÊÑÊ, ïî-âèäèìîìó, îòðàæàåò ìîäó-
ëÿöèþ èõ ïðîëèôåðàòèâíîé ôóíêöèè è ìàòðèãåííîãî
ýôôåêòà, êîòîðûå â êîíå÷íîì èòîãå îòâå÷àþò çà âûðà-
æåííîñòü ôèáðîçà, à òàêæå îòðàæàþò íåïðåðûâíîñòü
ýòîãî ïðîöåññà â ìèîêàðäå îáñëåäîâàííûõ áîëüíûõ èäè-
îïàòè÷åñêîé ÐÊÌÏ [12]. Ðàíåå, ñ ïîìîùüþ èìïðåãíà-
öèè ÿäðûøåê ñîëÿìè ñåðåáðà, íàìè áûëî âûÿâëåíî óâå-
ëè÷åíèå àêòèâíîñòè ÿäðûøåê ÊÑÊ â ïëàíå ñèíòåçà è ñî-
çðåâàíèÿ ð-ÐÍÊ è ìíîãîîáðàçèå ôèáðîçà â ìèîêàðäå
íåêîòîðûõ áîëüíûõ îáñòðóêòèâíîé ãèïåðòðîôè÷åñêîé
ÊÌÏ. Ó ýòèõ áîëüíûõ ïðåîáëàäàëè ÿäðà ôèáðîáëàñòî-
ïîäîáíûõ êëåòîê, ñîäåðæàâøèå àêòèâíûå ÿäðûøêè, ðàç-
ëè÷àþùèåñÿ ïî êîëè÷åñòâó Ag-ãðàíóë ñåðåáðà. Ïðè
ýòîì â ìèîêàðäå ó÷àñòêè ãðóáîâîëîêíèñòîé ñîåäèíè-
òåëüíîé òêàíè ÷åðåäîâàëèñü ñ ó÷àñòêàìè íåæíîâîëîê-
íèñòîé ñîåäèíèòåëüíîé òêàíè ñ òîíêèìè êîëëàãåíîâû-
ìè âîëîêîíöàìè, ñîîòíîøåíèå ìåæäó ýòèìè ðàçíîâèä-
íîñòÿìè ôèáðîçà âàðüèðîâàëî îò ñëó÷àÿ ê ñëó÷àþ â
ïðåäåëàõ îäíîãî ìèîêàðäà.

Â ìèîêàðäå áîëüíûõ ÐÊÌÏ îáíàðóæåí âûðàæåí-
íûé ôèáðîç, ïðåäñòàâëåííûé â îñíîâíîì ãðóáîâîëîê-
íèñòîé ñîåäèíèòåëüíîé òêàíüþ. Îäíàêî íåêîòîðîå ñõîä-
ñòâî èçìåíåíèé ìåòàáîëè÷åñêîé àêòèâíîñòè ÿäåðíî-ÿä-
ðûøêîâîãî àïïàðàòà ÊÑÊ ïðè ðàçëè÷íûõ ïåðâè÷íûõ
ÊÌÏ ìîæåò ÿâëÿòüñÿ êîñâåííûì ñâèäåòåëüñòâîì âòîðè÷-
íîñòè èçìåíåíèé ñòðîìàëüíîãî êîìïîíåíòà ïî îòíîøå-
íèþ ê ïåðâè÷íî èçìåíåííûì ÊÌÖ.

Íàëè÷èå â ìèîêàðäå îáñëåäîâàííûõ áîëüíûõ ãîìî-
ãåííî-ãëûá÷àòîé îêñèôèëüíîé ñóáñòàíöèè ÿâëÿåòñÿ âàæ-
íîé ïðèíöèïèàëüíîé îñîáåííîñòüþ. Ñ îäíîé ñòîðîíû,
íàëè÷èå ýòèõ ìàññ, âîçìîæíî, ÿâëÿåòñÿ ñëåäñòâèåì ïåð-
âè÷íîãî äåôåêòà áåëêîâî-ñèíòåòè÷åñêîé ôóíêöèè ìèî-
êàðäà, à ñ äðóãîé - íåëüçÿ èñêëþ÷èòü âëèÿíèå îêñèôèëü-
íîé ñóáñòàíöèè íà èçìåíåíèå ôèçèêî-õèìè÷åñêèõ
ñâîéñòâ ýêñòðàöåëëþëÿðíîãî ìàòðèêñà, â ïåðâóþ î÷å-
ðåäü, êîëëàãåíà, à òàêæå íà ñòðóêòóðíî-ôóíêöèîíàëüíîå
ñîñòîÿíèå ÿäåð è ÿäðûøåê, íà óðîâåíü ýêñïðåññèè àð-
ãåíòîôèëüíûõ áåëêîâ îáëàñòåé ÿäðûøêîâûõ îðãàíèçàòî-
ðîâ êàê â ÊÌÖ, òàê è â ÊÑÊ. Â ïîäòâåðæäåíèè ýòîìó ìîæ-
íî îòìåòèòü, ÷òî íóêëåîëèí ìîæåò äåéñòâîâàòü êàê ðå-
öåïòîð íàðóæíîé êëåòî÷íîé ìåìáðàíû, êîòîðûé îáåñ-
ïå÷èâàåò ìåõàíèçì âíåêëåòî÷íîé ðåãóëÿöèè ñîáûòèé,
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ïðîèñõîäÿùèõ â ÿäðå [32], à ýêñòðàöåëëþëÿðíûé ìàòðèêñ,
â ñâîþ î÷åðåäü, âëèÿåò íà ÿäðûøêîâûé ìåòàáîëèçì [33,
34]. Ìíîãîôóíêöèîíàëüíûé áåëîê ÿäðûøêà íóêëåîëèí
ÿâëÿåòñÿ ëèãàíäîì àäãåçèâíîé ìîëåêóëû L-ñåëåêòèíà è
åìó îòâîäèòñÿ îñîáàÿ ðîëü â ìåõàíèçìå ìåæêëåòî÷íûõ
âçàèìîäåéñòâèé [35].

Íåáîëüøîå êîëè÷åñòâî êîëüöåâèäíûõ ÿäðûøåê ïî
íàøèì äàííûì âñòðå÷àëîñü ó áîëüíûõ ñ îáñòðóêòèâíîé
ãèïåðòðîôè÷åñêîé ÊÌÏ [15, 36]. Ïî ìíåíèþ Ë.Ì.Íåïîì-
íÿùèõ è äð. (2000), êîëüöåâèäíûå ÿäðûøêè ïðåäñòàâëÿþò
íåñïåöèôè÷åñêèé âèä ïàòîëîãèè ÿäðûøåê, êîòîðûé âîç-
íèêàåò ïðè ïîäàâëåíèè ñèíòåçà áåëêîâ íà óðîâíå òðàíñ-
êðèïöèè, â òîì ÷èñëå â ðåçóëüòàòå âîçäåéñòâèÿ àíòðàöèê-
ëèíîâûõ àíòèáèîòèêîâ, à òàêæå íàðóøåíèè ïðîöåññîâ
òðàíñëÿöèè, îñòðîì äåôèöèòå ÀÒÔ è ò.ä. [37]. Ôåíîìåí
«ìèêðîÿäðûøåê» ñ äèôôóçíûì ðàñïðåäåëåíèåì â ÿäðå, à
òàêæå â âèäå ñòåðæíåïîäîáíûõ èçâèëèñòûõ ñòðóêòóð âû-
ÿâëÿëñÿ â ðàçëè÷íûõ îòäåëàõ àíàëèçèðóåìîãî ìèîêàðäà è
ãåíåç åãî ïðè ÐÊÌÏ òðåáóåò óòî÷íåíèÿ. ßäðûøêè òàêîé
ìîðôîëîãèè îòñóòñòâîâàëè ó îáñëåäîâàííûõ íàìè ðàíåå
çäîðîâûõ ëèö ïàöèåíòîâ ñ àðòåðèàëüíûìè ãèïåðòåíçèÿìè
ðàçëè÷íîãî ãåíåçà [21] è èøåìè÷åñêîé áîëåçíüþ ñåðäöà
[27], îáñòðóêòèâíîé ãèïåðòðîôè÷åñêîé ÊÌÏ [15] è èäèî-
ïàòè÷åñêîé äèëàòàöèîííîé ÊÌÏ [28].

Ñõîäíûå èçìåíåíèÿ ÿäðûøåê ÊÌÖ îïèñàíû Â.Le-
blanc et al. (1991) â ìèîêàðäå ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æè-
âîòíûõ ïðè âîçäåéñòâèè òîêñè÷åñêèõ äîç äîêñàðóáèöè-
íà [38]. Àâòîðû ïðåäïîëàãàþò, ÷òî â îñíîâå ýòîãî ôåíî-
ìåíà ëåæèò äåôåêò ÿäðûøêîâîãî îáúåäèíåíèÿ, êîòîðûé
ïðèâîäèò ê íàðóøåíèþ ñèíòåçà áåëêà. Àíàëîãè÷íîå ðàñ-
ïðåäåëåíèå àðãåíòîôèëüíîãî ìàòåðèàëà â âèäå «òî÷åê»
îïèñàíû â óñëîâèÿõ êëåòî÷íûõ êóëüòóð ïîñëå âîçäåé-
ñòâèÿ íà íèõ ãåíîòîêñè÷åñêèõ ôàêòîðîâ è èíãèáèòîðîâ
áåëêîâîãî ñèíòåçà.

Ðàçëè÷èÿ ñòðóêòóðíîé ïåðåñòðîéêè ìèîêàðäà, à
òàêæå ñòðóêòóðíî-ôóíêöèîíàëüíîå ñîñòîÿíèå ÿäåð è ÿä-
ðûøåê æåëóäî÷êîâûõ è ïðåäñåðäíûõ ìèîöèòîâ ìîãóò
îòðàæàòü îñîáåííîñòè âëèÿíèÿ ãåìîäèíàìè÷åñêèõ ôàê-
òîðîâ. Ìèîêàðä ïðåäñåðäèé, êîòîðîìó ñâîéñòâåííà ïî-

âûøåííàÿ ðàñòÿæèìîñòü, èñïûòûâàåò ïîñòåïåííî ïðî-
ãðåññèðóþùóþ íàãðóçêó äàâëåíèåì è â ñèñòîëó, è â äèà-
ñòîëó. Â òî æå âðåìÿ ìèîêàðä æåëóäî÷êîâ èñïûòûâàåò
ïåðåãðóçêó äàâëåíèåì òîëüêî â äèàñòîëó è â îñíîâíîì â
ôàçó äåêîìïåíñàöèè. Ïîýòîìó ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî
óâåëè÷åíèå ïëîùàäè ÿäåð, àêòèâàöèÿ ðèáîñîìàëüíîãî
áèîãåíåçà (óâåëè÷åíèå ÷èñëà ÿäðûøåê è êîëè÷åñòâà Ag-
ãðàíóë) â ïðåäñåðäíûõ ÊÌÖ ïî ñðàâíåíèþ ñ æåëóäî÷êî-
âûìè ÿâëÿþòñÿ âòîðè÷íûìè â îòâåò íà ïðîãðåññèðóþ-
ùóþ ïåðåãðóçêó äàâëåíèåì. Âëèÿíèåì ãåìîäèíàìè÷åñ-
êèõ ôàêòîðîâ ìîæíî îáúÿñíèòü íåñêîëüêî áîëüøèé ðàç-
ìåð ÿäåð ÊÌÏ èç ÏÆ ïî ñðàâíåíèþ ñ ËÆ. Íåîáõîäèìî
ïîä÷åðêíóòü, ÷òî ñòðóêòóðíûå èçìåíåíèÿ ÿäðûøåê â îò-
âåò íà ãåìîäèíàìè÷åñêóþ ïåðåãðóçêó ïðîèñõîäÿò â óñ-
ëîâèÿõ íàðóøåíèÿ áåëêîâî-ñèíòåòè÷åñêîé ôóíêöèè â
ÊÌÖ è ìîäóëÿöèè ýòîé ôóíêöèè â ÊÑÊ.

Êàêàÿ ðîëü, ïîìèìî âîçìîæíîãî öèòîïàòè÷åñêîãî
ýôôåêòà, îòâîäèòñÿ ïðèñóòñòâèþ ÄÍÊ âèðóñîâ â ìèî-
êàðäå ÏÏ áåç äîïîëíèòåëüíûõ èññëåäîâàíèé ñêàçàòü ñëîæ-
íî. Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ñîãëàñóþòñÿ ñ îïóáëèêîâàí-
íûìè ðàíåå äàííûìè, ñâèäåòåëüñòâóþùèìè î ëîêàëü-
íîì ïðèñóòñòâèè âèðóñíûõ íóêëåèíîâûõ êèñëîò â ìèî-
êàðäå [40]. Èçâåñòíî îá îòíîñèòåëüíî áîëüøîé ÷àñòîòå
âûÿâëåíèÿ (28%) àäåíîâèðóñíîé ÄÍÊ ó áîëüíûõ ñ ýíäî-
êàðäèàëüíûì ôèáðîýëàñòîçîì, îäíàêî ó îáñëåäîâàííîé
áîëüíîé ìàêðî- è ìèêðîñêîïè÷åñêèå ïðèçíàêè â ïîëüçó
ïåðâè÷íîãî è âòîðè÷íîãî ýíäîêàðäèàëüíîãî ôèáðîýëà-
ñòîçà îòñóòñòâîâàëè [10].

Òàêèì îáðàçîì, ðåçóëüòàòû íàñòîÿùåãî èññëåäîâà-
íèÿ è ñâåäåíèÿ ëèòåðàòóðû ñâèäåòåëüñòâóþò î âàæíîé
ïàòîãåíåòè÷åñêîé ðîëè ñòðóêòóðíîé ïåðåñòðîéêè ÿäðû-
øåê è ýêñïðåññèè ìíîãîôóíêöèîíàëüíûõ àðãåíòîôèëü-
íûõ ÿäðûøêîâûõ ôîñôîïðîòåèíîâ ìûøå÷íûõ è êëåòîê
ñòðîìàëüíîãî êîìïîíåíòà â îáåñïå÷åíèè ñïåöèôè÷åñ-
êîãî êëåòî÷íîãî ôåíîòèïà ìèîêàðäà ïðè èäèîïàòè÷åñ-
êîé ðåñòðèêòèâíîé êàðäèîìèîïàòèè è, ïî-âèäèìîìó, îò-
ðàæàþò íàðóøåíèå áåëêîâî-ñèíòåòè÷åñêîé ôóíêöèè â
êàðäèîìèîöèòàõ è ìîäóëÿöèþ ýòîé ôóíêöèè â êëåòêàõ
ñòðîìàëüíîãî êîìïîíåíòà ìèîêàðäà.
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ÐÅÑÒÐÈÊÒÈÂÍÎÉ ÊÀÐÄÈÎÌÈÎÏÀÒÈÅÉ

À.ß.Ãóäêîâà, Å.Í.Ñåìåðíèí, Å.È.Áàðàíîâà, Í.Ï.Ìàñëîâà, Î.Â.Âîðîíîâà, Ñ.Å.Ñîçèí, À.À.Êîñòàðåâà,
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Ñ öåëüþ èçó÷åíèÿ ñòðóêòóðíî-ôóíêöèîíàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ ìèîêàðäà, ÿäåð è ÿäðûøåê êàðäèîìèîöèòîâ (ÊÌÖ) 
è êëåòîê ñòðîìàëüíîãî êîìïîíåíòà (ÊÑÊ) áîëüíûõ èäèîïàòè÷åñêîé ðåñòðèêòèâíîé êàðäèîìèîïàòèåé (ÐÊÌÏ) îáñëå-
äîâàíî 3 ïàöèåíòà. Ìàòåðèàëîì äëÿ ìèêðîñêîïè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ ïîñëóæèëè îáðàçöû ýêñïðåññ-àóòîïñèé ïðåä-
ñåðäíîãî è æåëóäî÷êîâîãî ìèîêàðäà. Ðàçâåðíóòîå êëèíèêî-èíñòðóìåíòàëüíîå îáñëåäîâàíèå âûïîëíåíî ó áîëüíîé 
Ñ., 29 ëåò, ñ ñåìåéíîé ôîðìîé ÐÊÌÏ. Ïåðèîä íàáëþäåíèÿ ñîñòàâèë îêîëî 12 ëåò. Ïðîâîäèëèñü ýõîêàðäèîãðàôè÷åñêîå 
èññëåäîâàíèå (âûïîëíÿëîñü ïî ñòàíäàðòíîìó ïðîòîêîëó, âêëþ÷àÿ Ì-ìîäàëüíûé, äâóìåðíûé è äîïïëåðîâñêèé ðå-
æèìû), ðåíòãåíîãðàôèÿ ãðóäíîé êëåòêè, ÝÊÃ, õîëòåðîâñêîå ìîíèòîðèðîâàíèå.  Ó äâóõ äðóãèõ ïàöèåíòîâ ñ 
êëèíèêîé
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òÿæåëîé çàñòîéíîé ñåðäå÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ â òå÷åíèè 3 ïîñëåäíèõ ëåò æèçíè äèàãíîç èäèîïàòè÷åñêàÿ ÐÊÌÏ 
áûë ïîñòàâëåí òîëüêî ïðè ñåêöèîííîì èññëåäîâàíèè.

Èäåíòèôèêàöèþ âèðóñíîé ÄÍÊ/ÐÍÊ â ìèîêàðäå áîëüíîé Ñ., îñóùåñòâëÿëè ñ ïîìîùüþ ïîëèìåðàçíîé öåï-
íîé ðåàêöèè. Îïðåäåëÿëè îñíîâíûå êàðäèîòðîïíûå âèðóñû (ýíòåðîâèðóñû è àäåíîâèðóñû), à òàêæå âèðóñû ãåïà-
òèòà Ñ, B è D, ïðîñòîãî ãåðïåñà ÷åëîâåêà, Ýïøòåéíà-Áàðð è öèòîìåãàëîâèðóñû. Ñåêâåíèðîâàíèå ãåíîìíîé ÄÍÊ, 
âûäåëåííîé èç ëèìôîöèòîâ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè âûïîëíåíî ñ öåëüþ èñêëþ÷åíèÿ ìóòàöèè ãåíà äåñìèíà. Âî 
âñåõ ñëó÷àÿõ âûïîëíåíî èññëåäîâàíèå ãèñòîëîãè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ ìèîêàðäà ñ ïîìîùüþ ãåìàòîêñèëèí-ýîçèíà, ïî 
Âàí-Ãèçîí è èìïðåãíàöèÿ ÿäðûøåê ñîëÿìè ñåðåáðà. Îöåíêà ýêñïðåññèè àðãåíòîôèëüíûõ áåëêîâ ÿäðûøêîîáðàçóþ-
ùèõ ðàéîíîâ ïðîâîäèëàñü ìåòîäîì èìïðåãíàöèè ÿäðûøåê ñîëÿìè ñåðåáðà. Ïîñëåäóþùèé àíàëèç ìàòåðèàëà ïðîâî-
äèëè ñ ïîìîùüþ ñâåòîâîãî ìèêðîñêîïà, èñïîëüçóÿ îáúåêòèâ 100õ, îêóëÿð 10õ. Â êàæäîì ñëó÷àå àíàëèçèðîâàëè 200 
ÿäåð ÊÌÖ è òàêîå æå êîëè÷åñòâî ÿäåð ÊÑÊ. Ðàññ÷èòûâàëè ñðåäíåå ÷èñëî Ag-ãðàíóë è ñðåäíåå êîëè÷åñòâî ÿäðûøåê â 
ðàñ÷åòå íà ÿäðî ÊÌÖ è ÊÑÊ ñ ïîìîùüþ ìåòîäà ìèêðîìîðôîìåòðèè íà ñèñòåìå Axiolat Videotest. Ìîðôîìåòðè÷åñ-
êîå èññëåäîâàíèå òàêæå âêëþ÷àëî îïðåäåëåíèå ïëîùàäè ÿäåð ÊÌÖ è ÊÑÊ, à òàêæå ïëîùàäè è êîëè÷åñòâà ÿäðûøåê â 
ðàñ÷åòå íà ÿäðî ÊÌÖ è ÊÑÊ. Îñóùåñòâëÿëè ïîäñ÷åò ÷èñëà Ag-ãðàíóë ñåðåáðà â ÿäðûøêàõ è êîëè÷åñòâî «òî÷åê» 
àòèïè÷íî ðàñïîëîæåííîãî àðãåíòîôèëüíîãî ìàòåðèàëà èëè «ìèêðîÿäðûøåê» â ÿäðå ÊÌÖ.

Ó áîëüíîé Ñ. ìàêñèìàëüíàÿ âûðàæåííîñòü èçó÷àåìûõ ïîêàçàòåëåé (ïëîùàäü ÿäåð è ÿäðûøåê ÊÌÖ è ÊÑÊ, 
êîëè÷åñòâî ÿäðûøåê è «ìèêðîÿäðûøåê» â ÿäðàõ ÊÌÖ, à òàêæå êîëè÷åñòâî Ag-ãðàíóë â ðàñ÷åòå íà ÿäðî), îáíàðóæåíû 
â ìèîêàðäå ïðåäñåðäèé. Ïðèíöèïèàëüíûõ îòëè÷èé ìåæäó îñíîâíûìè õàðàêòåðèñòèêàìè ìîðôîôóíêöèîíàëüíîãî 
ñîñòîÿíèÿ ìèîêàðäà è èçó÷àåìûìè ïîêàçàòåëÿìè ñòðóêòóðíî-ôóíêöèîíàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ ÿäåð è ÿäðûøåê ÊÌÖ è 
ÊÑÊ ïðåäñåðäíîãî è æåëóäî÷êîâîãî ìèîêàðäà ó âñåõ òðåõ îáñëåäîâàííûõ ïàöèåíòîâ ñ èäèîïàòè÷åñêîé ÐÊÌÏ íå 
îáíàðóæåíî. Ðåçóëüòàòû íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ è ñâåäåíèÿ ëèòåðàòóðû ñâèäåòåëüñòâóþò î âàæíîé ïàòîãåíåòè-
÷åñêîé ðîëè ñòðóêòóðíîé ïåðåñòðîéêè ÿäðûøåê è ýêñïðåññèè ìíîãîôóíêöèîíàëüíûõ àðãåíòîôèëüíûõ ÿäðûøêîâûõ 
ôîñôîïðîòåèíîâ ÊÌÖ è ÊÑÊ â îáåñïå÷åíèè ñïåöèôè÷åñêîãî êëåòî÷íîãî ôåíîòèïà ìèîêàðäà ïðè èäèîïàòè÷åñêîé 
ÐÊÌÏ è, ïî-âèäèìîìó, îòðàæàþò íàðóøåíèå áåëêîâî-ñèíòåòè÷åñêîé ôóíêöèè â ÊÌÖ è ìîäóëÿöèþ ýòîé ôóíêöèè â 
ÊÑÊ ìèîêàðäà.

STRUCTURAL AND FUNCTIONAL CHARACTERISTICS OF THE MYOCARDIUM IN PATIENTS WITH 
IDIOPATHIC RESTRICTIVE CARDIOMYOPATHY

A.Ya. Gudkova, E.N. Semernin, E.I. Baranova, N.P. Maslova, O.V.Voronova, S.E. Sozin, A.A. Kostareva, A.N. Krutikov,
S.A. Proshin, P.A. Chekanov, Yu.A. Tikhonova, Kh.K. Amineva, M.G. Rybakova, T. Sejersen, E.V. Shlyakhto

To study the structural and functional state of myocardium, nuclei and nucleoli of cardiomyocytes, and stromal cells 
in the patients with idiopathic restrictive cardiomyopathy, three patients were examined. The samples of express-autopsy of 
atrial and ventricular myocardium were used as a material for microscopy. The comprehensive clinical an instrumental 
examination was performed in the patient S. (female 29-years-old patient). The follow-up period was about 12 years. The 
echocardiography (according to a commonly used technique including M-mode, bi-dimensional, and Doppler regimes), 
chest X-ray, electrocardiography, and Holter monitoring were performed. In two other patients with a severe congestive 
heart failure within last three years, the restrictive cardiomyopathy was revealed only during postmortem examination.

The identification of viral RNA/DNA in the myocardium of the patient S. was carried out by the method of polymerase 
chain reaction. The principal cardiotropic viruses (entreroviruses and adenoviruses), as well as the viruses of hepatitis C, B, 
and D, the herpes simplex human virus, Epstein-Barr virus, and cytomegalovirus were estimated. The sequencing of the 
genome DNA isolated for peripheral lymphocytes was performed to exclude the mutation of the desmine gene. In all cases, 
the histological study of myocardial samples was made with the aid of staining with hematoxylin-eosin, according to van 
Gieson, and of the nucleoli impregnation with silver salts. The assessment of the expression of argentophilic proteins in 
nucleoli-forming areas was performed with the technique of impregnation of nucleoli with silver salts. The subsequent 
analysis of the material was made with the aid of light microscope (objective ×100, ocular ×10). For each case, 200 nuclei of 
cardiomyocytes and the same number of stromal cell nuclei were analyzed. The mean numbers of silver-stained granules and 
nucleoli per one nucleus of cardiomyocytes and stromal cells was calculated by microphotometric technique using the 
system Axiolat Videotest. The morphometric study included also determination of the area of cardiomyocyte and stromal 
cell nuclei, as well as the number and area of nucleoli per one nucleus of cardiomyocytes and stromal cells. The number of 
silver-stained granules in nucleoli and the number of “points” of atypically located argentophilic material (“micronucleoli”) 
in the cardiomyocyte nucleus was also calculated.

In patient S. the maximal values of studied indices (area of nuclei and nucleoli in cardiomyocytes and stoma cells, the 
number of nucleoli and “micronucleoli” in the cardiomyocyte nuclei, as well as the number of Ag-granules per one nucleus) 
were found in atrial myocardium as compared with ventricular one. No principal difference between chief morphofunctional 
characteristics of myocardial state and the studied indices of structural and functional states of nuclei and nucleoli in 
cardiomyocytes and stromal cells in atrial and ventricular myocardium was found in all three patients with idiopathic 
restrictive cardiomyopathy. The data of the present study and the literature data give evidence that the nucleoli structural 
reorganization and the expression of polyfunctional argentophilic nucleolar phosphoproteins in cardiomyocytes and stromal 
cells plays an important role in providing with the specific cell phenotype of myocardium in idiopathic cardiomyopathy and 
are likely to reflect an altered protein-synthetic function in cardiomyocytes and a modulation of this function in myocardial 
stromal cells.
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