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РЕЗЮМЕ. Введение. Мононуклеарные клетки (лимфоциты и макрофаги) играют существен-
ную роль в патогенезе атеросклеротических поражений, а также острых и хронических воспа-
лительных процессов челюстно-лицевой области. Циркулирующие в крови моноциты прони-
кают в сосудистую стенку, где дифференцируются в макрофаги и распространяются в очаге 
атеросклеротического поражения. Цель и задачи. Проведено изучение роли лимфоцитов и 
макрофагов в формировании иммуновоспалительных реакций при образовании стабильных 
и нестабильных атеросклеротических поражений у человека. Материалы и методы. Сте-
пень инфильтрации сосудистой стенки мононуклеарами выявляли с помощью окрашивания 
срезов гематоксилином Майера с докраской водно-спиртовым раствором эози на. Морфо-
метрический анализ содержания мононуклеаров проводили в интиме и адвентиции на нор-
мальных участках сосудистой стенки, в липидных пятнах, в нестабильных и стабильных 
атеросклеротических бляшках. Результаты. Установлено, что количественное содержание 
малых и средних лимфоцитов и макрофагов в нестабильном атеросклеротическом пораже-
нии значительно выше по сравнению с нормой, начальной стадией поражения и стабильной 
атеросклеротической бляшкой. Численность мононуклеарных клеток возрастает не только 
в интиме, но и в атероматозном ядре нестабильной бляшки и в подлежащих под атероскле-
ротическими поражениями участках адвентиции артерий. Вывод. Увеличение содержания 
мононуклеарных клеток в нестабильных атеросклеротических поражениях свидетельствует 
об участии лимфоцитов и макрофагов в их образовании.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: мононуклеарные клетки; нестабильная атеросклеротическая 
бляшка.
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ABSTRACT. Background. Mononuclear cells (lymphocytes and macrophages) play a significant 
role in the pathogenesis of atherosclerotic lesions, as well as acute and chronic inflammatory pro-
cesses in the maxillofacial region. Monocytes circulating in the blood penetrate the vascular wall, 
where they differentiate into macrophages and spread in the focus of atherosclerotic lesions. Pur-
poses and tasks. A study was made of the role of lymphocytes and macrophages in the formation 
of immunoinflammatory reactions in the formation of stable and unstable atherosclerotic lesions 
in humans. Materials and methods. The degree of infiltration of the vascular wall by mononuclear 
cells was detected by staining the sections with Mayer’s hematoxylin with additional staining with 
an aqueous-alcoholic solution of eosin. Morphometric analysis of the content of mononuclear cells 
was performed in the intima and adventitia in normal areas of the vascular wall, in lipid spots, in 
unstable and stable atherosclerotic plaques. Results. It has been established that the quantitative con-
tent of small and medium-sized lymphocytes and macrophages in unstable atherosclerotic lesions is 
significantly higher compared to the norm, the initial stage of the lesion and stable atherosclerotic 
plaque. The number of mononuclear cells increases not only in the intima, but also in the atheroma-
tous nucleus of an unstable plaque and in the arterial adventitia areas under atherosclerotic lesions. 
Conclusion. An increase in the content of mononuclear cells in unstable atherosclerotic lesions indi-
cates the participation of lymphocytes and macrophages in their formation.
KEY WORDS: mononuclear cells; unstable atherosclerotic plaque.

литературе имеются убедительные доказатель-
ства, подтверждающие связь между пародон-
титом и атеросклеротической болезнью сердца 
[10]. При пародонтите имеют место механизмы 
координации и обратной связи, в которых ма-
крофаги играют важную роль [19]. Бактерии 
полости рта и их продукты могут активировать 
систему моноцитов/макрофагов и продуциро-
вать большое количество провоспалительных 
факторов, вызывающих воспаление или им-
мунный ответ [16]. Провоспалительные фак-
торы могут попадать в кровоток и участвовать 
в вазоконстрикции, эндотелиальной дисфунк-
ции и трансформации макрофагов в пенистые 
клетки [22]. Образование пенистых клеток ма-
крофагального происхождения в совокупности 

ВВЕДЕНИЕ

Сердечно-сосудистые заболевания, глав-
ным образом коронарная атеросклеротическая 
болезнь сердца, являются причиной преждев-
ременной смерти людей номер один [2, 8, 11]. 
В дополнение к ряду таких факторов риска 
развития атеросклероза, как гиперлипидемия, 
гипертония, курение и ожирение, существуют 
данные о роли хронической инфекции в его 
развитии [4, 12, 14].

Мононуклеарные клетки (лимфоциты и ма-
крофаги) играют существенную роль в патоге-
незе атеросклеротических поражений, а также 
острых и хронических воспалительных процес-
сов челюстно-лицевой области. В современной 
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с процессами пролиферации макрофагов [13] 
может представлять собой основную стадию 
образования утолщений интимы при развитии 
атеросклеротических поражений. Установле-
но, что Porphyromonas gingivalis — одна из 
наиболее распространенных бактерий полости 
рта, обычно обнаруживается в атеросклероти-
ческих бляшках и индуцирует поляризацию 
макрофагов [15], способствует образованию 
пенистых клеток [21]. Циркулирующие в крови 
моноциты проникают в сосудистую стенку, где 
дифференцируются в макрофаги и затем актив-
но пролиферируют в очаге атеросклеротиче-
ского поражения [1, 18].

Макрофаги являются ключевыми клеточны-
ми компонентами врожденного иммунитета, 
выступая в качестве основного игрока в за-
щите первой линии от патогенов и модулируя 
гомеостатические и воспалительные реакции. 
Установлено, что они играют решающую роль 
на всех стадиях атеросклероза, участвуя как в 
прогрессировании, так и в регрессии воспале-
ния при атеросклеротическом поражении [17]. 
В связи с этим макрофаги рассматриваются как 
новая потенциальная мишень для антиатеро-
склеротической терапии [3, 20].

Популяция макрофагов в сосудистой стен-
ке неоднородна, и ее главные субпопуляции 
играют различную роль при формировании 
нестабильных и стабильных атеросклеротиче-
ских бляшек [5]. Под воздействием различных 
факторов макрофаги поляризуются и форми-
руют различные функциональные фенотипы. 
Среди них макрофаги типа М1 с провоспали-
тельными функциями и макрофаги типа М2 с 
противовоспалительными функциями [19]. 
Поляризация макрофагов существует в дина-
мическом равновесии во время развития вос-
паления, и M1 и M2 являются двумя крайни-
ми фенотипами динамического баланса между 
провоспалительными и противовоспалитель-
ными функциями в спектре поляризации ма-
крофагов [9]. Считается, что существует пря-
мая связь между фенотипом макрофагов и 
структурными особенностями атеросклероти-
ческих поражений — макрофаги М1 связаны 
с развитием нестабильных атеросклеротиче-
ских бляшек, а макрофаги М2 преобладают в 
неповрежденных участках сосудистой стенки 
и в стабильных бляшках [5].

Механизмы воспаления, лежащие в основе 
атеросклероза и большинства видов стомато-
логической патологии, вызывают повышен-
ный интерес к иммунокомпетентным клеткам 
и их взаимоотношению с эндотелием сосудов. 
Выяснение роли макрофагозависимых воспа-

лительных процессов в прогрессировании ате-
росклероза и изучение стратегий, нацеленных 
на макрофаги, для снижения остаточного риска 
атеросклеротических сердечно-сосудистых за-
болеваний приобретает в настоящее время осо-
бую актуальность.

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ

Изучить роль лимфоцитов и макрофагов 
в формировании иммуновоспалительных ре-
акций при образовании стабильных и неста-
бильных атеросклеротических поражений у 
человека.

МЕТОДИКА ИССЛЕДОВАНИЯ

Объектом исследования служил аутопсий-
ный материал, полученный от 15 мужчин 
(58,2 ± 5,6 года), умерших от острой сердеч-
но-сосудистой недостаточности атеросклеро-
тической этиологии. Изучали сегменты аор-
ты, коронарных артерий и артерий basilaris 
(45 образцов тканей). Иссеченные кусочки 
фиксировали в 4 % парафальмальдегиде на 
0,1 М фосфатном буфере (рН 7,2–7,4). Гисто-
логическое и микроскопическое исследование 
проводили на парафиновых срезах толщиной 
3–5 мкм. С целью верификации типов атеро-
склеротических поражений и отбора неста-
бильных, обладающих признаками прогресси-
рующего роста бляшек препараты окрашивали 
красителем Oil Red 0. Степень инфильтрации 
сосудистой стенки мононуклеарами выявляли 
с помощью окрашивания срезов гематокси-
лином Майера с докраской водно-спиртовым 
раствором эозина. Морфометрический анализ 
содержания мононуклеаров проводили в инти-
ме и адвентиции на нормальных участках со-
судистой стенки, в липидных пятнах, в неста-
бильных и стабильных атеросклеротических 
бляшках. Морфометрическому анализу было 
подвергнуто атероматозное ядро в нестабиль-
ных и стабильных атеросклеротических пора-
жениях. Суммарную численность лимфоцитов 
и макрофагов определяли в 10 полях зрения в 
пределах каждого изучаемого элемента. Под-
счет проводили без морфометрической сетки 
при увеличении < 600.

Статистическую обработку результатов про-
водили в программе Microsoft Excel. Данные 
представлены в виде средних арифметических 
и ошибок средних. Достоверность различий 
оценивали по непарному t-критерию Стью-
дента. Различия считали достоверными при 
p ≤ 0,05.
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РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Проведено сравнительное морфометрическое 
исследование содержания лимфоцитов и ма-
крофагов в непораженных участках сосудистой 
стенки, в липидных пятнах, в нестабильных и 
стабильных атеросклеротических бляшках. По-
лучены данные, свидетельствующие о резком 
увеличении содержания изучаемых клеток в ин-
тиме, атероматозном ядре и подлежащих участках 
адвентиции в нестабильных атеросклеротических 
бляшках, что подтверждает участие лимфоцитов 
и макрофагов в развитии воспалительных реак-
ций при формировании прогрессирующих атеро-
склеротических поражений.

В результате проведенного морфометрическо-
го исследования мононуклеарных клеток в аорте, 
коронарных артериях и артерии basilaris человека 
удалось установить, что количественное содержа-
ние малых и средних лимфоцитов и макрофагов 
в нестабильном атеросклеротическом поражении 
значительно выше по сравнению с непораженны-
ми участками, начальной стадией поражения и 
стабильной атеросклеротической бляшкой.

Число мононуклеарных клеток в интиме неста-
бильного поражения возрастает в 5,3 раза (р ≤ 0,05) 
относительно непораженных участков и в 3 раза 
(р ≤ 0,05) — относительно интимы стабильной 
бляшки (рис. 1).

В интиме стабильной бляшки достоверного 
увеличения численности мононуклеарных клеток 
не наблюдается, хотя отмечается тенденция к их 
увеличению относительно нормы. Одновременно 
с изменениями в интиме артерий человека коли-
чественные изменения содержания мононуклеар-
ных клеток наблюдаются и в атероматозном ядре 
бляшки. Так, в нестабильном поражении количе-
ство лимфоцитов и макрофагов в атероматозном 
ядре оказывается в 3,25 раза выше (р <0,05) по 
сравнению со стабильной атеросклеротической 
бляшкой (рис. 2).

Численность мононуклеарных клеток возрас-
тает не только в интиме и атероматозном ядре не-
стабильной бляшки, но и в подлежащих под ате-
росклеротическими поражениями участках адвен-
тиции артерий. В зоне адвентиции нестабильного 
поражения наблюдается увеличение мононукле-
арных клеток в 2,5 раза (р ≤ 0,05) по сравнению с 
нормой, а также в 2,1 раза (р ≤ 0,05) по сравнению 
со стабильной бляшкой и в 2,1 раза по сравнению 
с начальной стадией поражения (рис. 3).

ОБСУЖДЕНИЕ

В результате проведенного исследования вы-
явлено, что мононуклеарные клетки (лимфоци-

ты и макрофаги) играют существенную роль в 
патогенезе атеросклеротических поражений, а 
также воспалительных заболеваний пародонта. 
Бактерии полости рта и их продукты способны 
активировать систему моноцитов/макрофагов. 

Рис. 1. Уровень мононуклеарных клеток в интиме сосу-
дистой стенки в норме и при атеросклеротических 
поражениях

Рис. 2. Сравнительное содержание мононуклеарных кле-
ток в атероматозном ядре нестабильной и стабиль-
ной атеросклеротических бляшек

Рис. 3. Уровень мононуклеарных клеток в адвентиции в 
норме и при атеросклеротических поражениях
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Циркулирующие в крови моноциты проникают 
в сосудистую стенку, где дифференцируются 
в макрофаги и затем активно пролиферируют 
в очаге атеросклеротического поражения [18], 
что может вызывать образования утолщений 
интимы при развитии атеросклеротических 
поражений. Полученные данные хорошо согла-
суются с работами, в которых на морфологи-
ческом уровне выявляются крупные инфиль-
траты, состоящие из мононуклеарных клеток 
в интиме и подлежащих участков адвентиции 
в нестабильных бляшках [5–7]. Проведенный 
сравнительный анализ стабильных и неста-
бильных атеросклеротических поражений выя-
вил значительное повышение содержания лим-
фоцитов и макрофагов в интиме, атероматоз-
ном ядре и подлежащих участках адвентиции 
в случаях нестабильных атеросклеротических 
поражений.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, проведенное исследование 
показало, что увеличение содержания монону-
клеарных клеток в нестабильных атеросклероти-
ческих поражениях свидетельствует об участии 
лимфоцитов и макрофагов в их образовании.
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