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68 [55; 80] достоверно отличались от значений 
больных во 2-й группе (соответственно 6,6 [5,9; 
7,6], 1,08 [1,02; 1,21] и 25 [20; 51], p < 0,05).

Были обнаружены достоверные корреля-
ционные взаимосвязи между LAP-индексом и 
биологическим возрастом (r  =  0,29; p  <  0,05), 
ожирением (r  =  0,6; p  <  0,05), наличием МС 
(r  =  0,44; p  <  0,05), ИМТ (r  =  0,74; p  <  0,05), 
ОТ (r = 0,83; p < 0,05), САД (r = 0,35; p < 0,05), 
ДАД (r  =  0,22; p  <  0,05), содержанием обще-

го холестерина (r  =  0,2; p  <  0,05), глюкозы 
(r  =  0,3; p  <  0,05), CAVI (r  =  0,2; p  <  0,05) и 
VA (r = 0,2; p < 0,05).

Заключение. LAP-индекс значимо повышен 
у больных МС. Данный интегральный метабо-
лический индекс взаимосвязан с основными ан-
тропометрическими, биохимическими кардио
метаболическими маркерами, уровнем САД и 
ДАД, а также маркерами сосудистой жестко-
сти – индексом CAVI и сосудистым возрастом.
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Эндотелий выполняет важную роль в регу-
ляции сосудистого гомеостаза, являясь непо-
средственной зоной контакта между циркули-
рующей кровью и прилегающими к сосудистой 
стенке тканями. При этом на монослой эндоте-
лиальных клеток сосудистой стенки действуют 
механические силы, вызываемые изменениями 
параметров кровотока. При поражении сосудов 
под действием патологических факторов в пер-
вую очередь происходит деструкция эндотели-
ального гликокаликса (ЭГ). Это является важ-
ным для начала и дальнейшего развития атеро-
склеротического поражения сосудов.

В настоящее время установлено, что ЭГ яв-
ляется высокоорганизованной пространствен-
ной сетью, основные компоненты которой  – 
мембранные гликопротеины, протеогликаны 
(ПГ), гликозаминогликаны (ГАГ) и целый ряд 
ассоциированных с ними растворимых белков 
внеклеточного матрикса (ВКМ). Эти компонен-
ты интегрированы в единую систему, которая 
обеспечивает целостность структуры сосудисто-
го русла и направлена на поддержание физио-
логических функций органов. Определенные 
комбинации дисахаридов образуют различные 
типы ГАГ: гепарансульфаты (составляют от 50 
до 90  % ГАГ в ЭГ), хондроитинсульфаты, дер-
матансульфат, кератансульфат и гиалуронан 
(гиалуроновая кислота). Связываясь с поверх-
ностью эндотелиальной клетки, эти линейные 
полидисперсные полисахариды присоединяют-
ся к коровым белкам и образуют ПГ, которые 
далее различаются по типу и количеству суль-

фатных цепей  – синдеканы и глипиканы, ко-
торые, в свою очередь, являются основными 
протеогликанами, формирующими скелет ЭГ. 
ПГ взаимодействуют с различными факторами 
роста, цитокинами, рецепторами клеточной по-
верхности и другими молекулами ВКМ. Через 
это взаимодействие ПГ участвуют во многих 
процессах, включая проведение сигнала, проли-
ферацию, миграцию, дифференцировку и апоп-
тоз клеток [4–6]). Гликопротеины представля-
ют собой мембранные белки, к ядру которых 
прикреплены короткие разветвленные олигоса-
хариды. Основные гликопротеины гликокалик-
са  – селектины и интегрины. Кроме того, ЭГ 
включает в себя разнообразные биологически 
активные молекулы, такие как внеклеточные 
ферменты, различные цитокины и факторы 
роста. Под действием специфических протеаз, 
воспалительных клеток и медиаторов (таких 
как матричные металлопротеиназы (ММП) и 
интерлейкины), вследствие изменения параме-
тров кровотока или действия сигнальных моле-
кул происходит постоянное изменение профиля 
экспрессии молекул апикальной поверхности 
эндотелиальных клеток и толщины ЭГ [1–3]. 
Эти изменения могут оказывать влияние на 
инициацию атеросклероза, поскольку гликока-
ликс, содержащий в себе различные рецепторы 
и участвующий в сигналинге, первым контакти-
рует с веществами и клетками, находящимися в 
кровяном русле. Поврежденный гликокаликс те-
ряет барьерную функцию, увеличивая сосудис- 
тую проницаемость. Повреждение гликокалик-
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са связано с притоком липопротеинов и других 
белков плазмы крови в интиму и адгезией лей-
коцитов к эндотелию. Отрицательный заряд ПГ 
играет важную роль в связывании и удержании 
положительно заряженных липопротеинов низ-
кой плотности в интиме артерии, что является 
важным в инициировании образования бляшки.

Роль ЭГ в формировании атеросклеро-
за давно является предметом обсуждения. Со-
держание ПГ в нормальном сосуде достаточно 
низкое, около 4  % от всего количества ВКМ. 
При раннем атеросклерозе их содержание рез-
ко увеличивается до 50  % и в поздних бляш-
ках – до 20 % [5]. В связи с вышеизложенным, 
представляло интерес изучение роли отдельных 
компонентов гликокаликса, таких как ПГ, на 
начальных этапах развития атеросклероза.

Исследование было выполнено на биоптатах 
атеросклеротических бляшек (АСБ) сонных ар-
терий человека (6 образцов от разных пациен-
тов). Контролем были биоптаты прилегающей к 
АСБ здоровой ткани сонной артерии тех же па-
циентов. Материал для исследования получали 
интраоперационно при каротидной эндартерэк-
томии. Тип бляшки (стабильная/нестабильная) 
определяли гистологически при окраске гема-
токсилином и эозином. Общие ПГ в биоптатах 
выявляли альциановым синим, локализацию 
версикана и синдекана  – иммуногистохимиче-
ски. Образцы тканей гомогенизировали, после 
чего получали растворимую (супернатант) и не-
растворимую части (осадок). Контрольные об-
разцы объединяли в единый пул в связи с их 
малыми размерами. Идентификацию в гомоге-
натах компонентов ВКМ (коллагенов I и IV ти-
пов, эластина, ламинина, декорина, версикана, 
бигликана, хондроитинсульфата, ММП-3 и -12) 
проводили методом вестерн-блоттинга. Актив-
ность ММП-1,  -2 и -9 определяли зимографи-
чески в супернатантах.

Результаты. Выяснилось, что про-форма 
ММП-1 неактивна в нормальной ткани, но 
определяется в АСБ, про-форма ММП-2 при-
сутствует во всех образцах, ее количество не-
много повышается в АСБ, где определяется 
также ее активированная форма. Про-форма 
ММП-9 выявляется во всех образцах, при этом 
в АСБ содержание активной формы ММП-9 
также повышено.

В нерастворимых фракциях идентифици-
руются все перечисленные компоненты ВКМ. 
ММП-12 содержится практически во всех ста-
бильных АСБ, в нестабильных выявляется в 
меньшем количестве, а в ткани без патологии 
она не идентифицируется. Наоборот, количе-
ство ММП-3 в АСБ снижено по сравнению с 
контролем.

Содержание декорина в АСБ снижено по 
сравнению с нормальной тканью, в большей 
мере – в стабильных АСБ. И наоборот, верси-
кан, как и являющийся его компонентом хон-
дроитинсульфат, в АСБ содержится в большем 
количестве, чем в непораженной сосудистой 
стенке. Содержание бигликана в АСБ выше, чем 
в ткани без патологии, но без различий между 
типами АСБ. Коллаген I в АСБ выявляется в 
меньшем количестве и более фрагментирован, 
чем в нормальной ткани. Общее содержание 
эластина во всех случаях примерно одинаковое. 
Коллаген IV в АСБ также выявляется в виде 
отдельных фрагментов, что может указывать 
на повреждение базальной мембраны. Ламинин 
обнаруживается в меньшем количестве в АСБ, 
чем в неповрежденной ткани, причем он прак-
тически отсутствует в нестабильной АСБ, что 
также свидетельствует о повреждении базальной 
мембраны эндотелия.

Согласно иммуногистохимическому иссле-
дованию, синдекан выявляется в межклеточном 
веществе стенки капилляров как в нормальной 
ткани, так и в АСБ. В ткани нестабильной АСБ 
обнаруживаются дискретные отложения син-
декана в цитоплазме, предположительно, в ва-
куолях эндотелиальных клеток, выстилающих 
стенку микрососудов в покрышке. Версикан же 
в ткани АСБ проявляется с большей интенсив-
ностью, чем в непораженной ткани, где прак-
тически не присутствует. Выявляется он в по-
верхностном слое покрышки стабильной АСБ, в 
нестабильной же бляшке обнаруживается в от-
дельных клетках в районе атероматозного ядра.

По литературным данным, версикан может 
регулировать воспалительный процесс в АСБ 
путем взаимодействия с молекулами адгезии и 
хемокинами [4], в то время как синдекан при-
нимает участие в процессах неоваскуляризации.

Заключение. Полученные результаты пока-
зали, что количество и состояние ПГ гликока-
ликса и некоторых белков базальной мембраны 
в образцах каротидных бляшек и в нормальной 
ткани сосудов существенно различаются, кроме 
того, существуют различия в содержании от-
дельных ПГ между образцами нестабильной и 
стабильной АСБ. При этом для стабильных бля-
шек выявлено большое различие между пациен-
тами, что, вероятно, объясняется их индивиду-
альными особенностями, различиями в терапии 
и в сопутствующих заболеваниях.

Ограничением данного исследования явля-
ется небольшой объем выборки; на дальнейшем 
этапе работы будет собрано дополнительное ко-
личество образцов АСБ и проведен более углуб
ленный анализ состояния гликокаликса при 
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каротидном атеросклерозе. В частности, пред-
полагается изучение взаимосвязей между со-
стоянием гликокаликса и выраженностью, ста-
дийностью и клеточностью атеросклеротических 
поражений.

Работа выполнялась по Госзаданию (шифр 
№ FGWG-2022-0003).
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Введение. В патогенезе хронической сердеч-
ной недостаточности (ХСН) у больных сахар-
ным диабетом (СД) важную роль играет воспа-
ление. Биомаркер воспаления – фактор некроза 
опухолей-альфа (ФНО-α)  – поддерживает хро-
нический иммуновоспалительный процесс, что 
способствует усилению эндотелиальной дис-
функции, развитию метаболических нарушений 
и прогрессированию ХСН. Биомаркер внутри-
сосудистого воспаления  – липопротеин-ассо-
циированная фосфолипаза А2 (ЛП-ФЛА2)  – 
участвует в процессе атерогенеза, способствует 
атеросклеротическому поражению сосудов, вы-
зывая модификацию липидов. Патогенетические 
механизмы, выявляемые при атеросклерозе и 
СД, указывают на взаимосвязь этих процессов. 
Однако в патогенезе ХСН с умеренно снижен-
ной фракцией выброса (ХСНунФВ) у больных 
СД связь биомаркеров воспаления с показате-
лями липидного обмена изучена недостаточно.

Цель: изучить связь биомаркеров воспаления 
ФНО-α и ЛП-ФЛА2 с показателями липидного 
обмена в патогенезе ХСНунФВ у больных СД.

Материал и методы. Обследовано 78  боль-
ных, 40 мужчин (51,3 %) и 38 женщин (48,7 %) 
в возрасте от 46 до 73  лет с диагнозом СД и 
ХСНунФВ (ФВ = 41–49 %), с I и II функцио
нальным классом (ФК) ХСН по NYHA. Кон-
трольную группу (КГ) составили 30 чел. Боль-
ным проведено биохимическое исследование 

крови, определены показатели липидного обме-
на: содержание общего холестерина (ОХ), три-
глицеридов (ТГ), липопротеидов низкой плот-
ности (ЛПНП), липопротеидов высокой плот-
ности (ЛПВП). Сывороточный уровень ФНО-α 
и ЛП-ФЛА2 определяли методом ИФА. Больные 
разделены на две группы: 1-я группа – больные 
СД и ХСНунФВ, перенесшие инфаркт мио-
карда (ИМ), 37  человек (47,4 %), 2-я группа – 
больные СД и ХСНунФВ, 41 человек (52,6 %).

Результаты. Выявлено значимое повышение 
сывороточного уровня биомаркеров воспаления 
по сравнению с КГ и их нарастание с увеличе-
нием ФК ХСН. Содержание ФНО-α у больных 
с I ФК ХСН превышал таковой КГ на 37,4 %, у 
больных со II ФК ХСН – на 68,3 % (р < 0,05). 
Уровень ЛП-ФЛА2 у больных с I ФК ХСН 
был выше уровня КГ на 41,6  %, у больных со 
II  ФК ХСН  – на 81,2  % (р  <  0,05). Сыворо-
точный уровень ЛП-ФЛА2 и ФНО-α у больных 
1-й группы значимо превышали таковые 2-й 
группы: ФНО-α на 63,9 %, ЛП-ФЛА2 на 78,4 % 
(р < 0,05). Выявлена положительная корреляция 
между содержанием ЛП-ФЛА2 и ОХ (r  =  0,35; 
р  =  0,038), ТГ (r  =  0,23; р  =  0,029), ЛПНП 
(r = 0,34; р = 0,028), ЛПВП (r = 0,27; р = 0,012), 
между концентрацией ФНО-α и ТГ (r  =  0,21; 
р = 0,039), ЛПНП (r = 0,24; р = 0,023).

Заключение. При прогрессировании ХСН у 
больных СД и ХСНунФВ происходит усиление 


