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Аннотация. В данной статье представлен литературный обзор, посвящен-
ный эффективности применения различных методов лабораторной диа-
гностики атеросклероза, для определения степени прогрессии процесса. 
Цель: оптимизировать диагностику прогрессирования атеросклеротиче-
ского процесса у  пациентов со  значимым атеросклеротическим пораже-
нием магистральных артерий.
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Summary. This article presents a literature review on the effectiveness of 
the use of various methods of laboratory diagnostics of atherosclerosis 
to determine the degree of progression of the process. Research purpose: 
to optimize the diagnosis of the progression of the atherosclerotic 
process in patients with significant atherosclerotic lesions of the main 
arteries.
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Сердечно-сосудистые заболевания являются 
основной причиной смертности населения 
во  всем мире, а  облитерирующие заболевания 

магистральных артерий нижних конечностей занима-
ют третье место, уступая инфарктам и инсультам [1,4]. 
Число смертей, связанных с сердечно-сосудистыми за-
болеваниями, также растет в развивающихся странах. 
[1,3] Основополагающую роль в  патогенезе ишеми-
ческой болезни сердца и  цереброваскулярных забо-
леваний играет атеросклероз. [4,31] Основными фак-
торами, способствующими развитию атеросклероза 
многие годы, являлось высокое артериальное давле-
ние и повышенный уровень холестерина крови. В на-
стоящее время ведущим фактором риска развития ате-
росклероза признана дислипидемия. Также недавние 
исследования убедительно продемонстрировали, что 
хроническое воспаление также играет ключевую роль 
в патогенезе атеросклеротического процесса. [3,6,32].

В  диагностике атеросклероза используют лабо-
раторные методы, исследующие уровень холесте-
рина в  крови. [34] Для оценки концентрации общего 
холестерина в  клинической практике используется 
энзиматический метод, который является референт-
ным химическим методом диагностики [12,14]. Обыч-
ные нормальные показатели общего холестерина 
до  5,17  ммоль/л, пограничное значение 6,2  ммоль/л, 
а  высокие — более 6,2  ммоль/л. Общий холестерин 
стабилен при хранении сыворотки в  течение суток, 
уровень от времени приема пищи не зависит. Целевое 
значение при лечении статинами составляет менее 
4,5 ммоль/л.

Оценка уровня триглицеридов так же производит-
ся энзиматическим методом [11,20,31]. Нормальные 
его показатели составляют концентрацию, равную 
2,3 ммоль/л. Пограничному уровню соответствуют зна-
чения до 4,5 ммоль/л, а высокое определяется значе-
ниями выше 4,5. Хранение сыворотки крови возможно 
в замороженном виде. Перед взятием крови на анализ 
выполняется требование — обязательно голодание 
в течение 12 часов во избежание ложного завышения 
показателя, которое возможно из-за длительной цир-
куляции хиломикронов в  крови. Существует циркад-
ные ритмы, которые тоже необходимо учитывать при 
проведении анализа. Минимальный и  максимальный 
уровни триглицеридов определяются в 3 и в 15 часов, 
соответственно. [33]

Для оценки уровня фракций липопротеинов высо-
кой, низкой и  очень низкой плотности используются 
референтные методы, такие как ультрацентрифугиро-
вание, иммуноферментный анализ [7,8,36]. На практи-
ке классы липопротеидов определяют по  количеству 
содержащегося в них холестерина, это быстрые, недо-

рогие и легко автоматизируемые методы для широко-
го клинического применения.

Аполипопротеин А1 — основной белок липопро-
теинов высокой плотности –определяется в  норме 
у  женщин в  концентрации 106–228  мг/дл, у  мужчин 
109–184  мг/дл. Уровень выше 125  мг/дл считается 
“фактором защиты” от  ишемической болезни сердца 
[15,16].

Аполипопротеин В100 используется для синтеза 
липопротеинов низкой и  очень низкой плотности. 
Нормальные значения у  женщин составляют 56–
182 мг/дл, а у мужчин — 63–188. [37,38]. При превыше-
нии пограничного уровня необходима коррекция ди-
етой и  препаратами, блокирующими синтез липидов. 
Это связано с  резко возрастающим риском развития 
ишемической болезни сердца, так как аполипопроте-
ин В100 количественно соответствует уровню липо-
протеидов низкой и очень низкой плотности. [21]

Липопротеин (а) — информативный показатель для 
выявления наследственных форм ишемической бо-
лезни сердца [22,25]. Нормальные значения колеблют-
ся от 0 до 30 мг/дл. Его уровень не меняется под дей-
ствием статинов. Повышение данного показателя при 
сахарном диабете и  нефротическом синдроме не  до-
казаны. Данный показатель применяется для ранней 
диагностики семейной ишемической болезни сердца 
у  молодых людей. Массовое обследование бессим-
птомных пациентов экономически не  обоснованно, 
поэтому не рекомендуется для исследований.

Гомоцистеин является независимым показтелем 
риска поражения артериального русла. [27] Повы-
шение его уровня резко увеличивает риск развития 
ишемической болезни сердца и  ишемии головного 
мозга во всех группах, даже при нормальных значени-
ях холестерина. В норме его уровень составляет 5–12 
мкмоль/л, умеренное повышение соответствует 15–30 
мкмоль/л, а  тяжелое — 30–100 мкмоль/л. Уровень 
гомоцистеина более 13 мкмоль/л увеличивает риск 
сердечного приступа у мужчин в 3 раза, а также резко 
усиливает повреждение сосудов у пациентов с сахар-
ным диабетом. [13,25]

На  данный момент это основные методы лабора-
торный диагностики, применяемые в  большинстве 
случаев ведения пациента с  атеросклеротическим 
поражением сосудов (коронарные сосуды сердца, пе-
риферические артерии нижних конечностей). Однако 
исследование липидного профиля в  стационаре, при 
профилактических осмотрах не  дает полноценного 
представления о  дальнейших темпах и  степени про-
грессирования поражения артериального русла.
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Опираясь на  данные зарубежных исследований, 
можно с  уверенность сказать, что есть новые, более 
эффективные методы лабораторной диагностики ате-
росклероза и  сердечно-сосудистых заболеваний. Од-
ним из  таких методов является исследование уровня 
цитокинов в крови у пациентов с риском атеросклеро-
за и его клинических проявлений (инфаркта миокарда 
и других форм ишемической болезни сердца, инсуль-
та, заболеваний периферических артерий).

Цитокины — это медиаторы белковой природы, ко-
торые участвуют во многих физиологических процес-
сах, а  также в  процессе воспаления. [3,24]. Цитокины 
включают более сотни секретируемых факторов, ко-
торые подраздяются на несколько видов: интерферо-
ны (IFN), интерлейкины (IL), факторы некроза опухоли 
(TNF), колониестимулирующие факторы (CSF), транс-
формирующие факторы роста (TGF) и  различные хе-
мокины. [28] Цитокины продуцируются моноцитами, 
Т-клетками, макрофагами, тромбоцитами, эндотели-
альными клетками и  адипоцитами в  ответ на  воспа-
ление. Повышенная продукция провоспалительных 
цитокинов связана с прогрессированием заболевания 
и  способствует развитию атеросклероза. [18] Акти-
вация эндотелиальных клеток, индуцированная ци-
токинами, может вызывать дисфункцию эндотелия, 
сопровождающуюся повышением активности моле-
кул адгезии и хемокинов, что способствует миграции 
иммунных клеток (моноцитов, нейтрофилов, лимфо-
цитов) в  участок атеросклероза. [5,9,10] На  поздних 
стадиях развития атеросклеротической бляшки про-
воспалительные цитокины способствуют дестабилиза-
ции бляшки, апоптозу различных клеток и деградации 
матрикса, ускоряя разрушение бляшек и образование 
тромбов.

На  протяжении многих лет цитокины, продуциру-
емые Т-хелперами, подразделялись на  две группы: 
цитокины, продуцируемые Т-хелперами типа I  (Th1), 
и цитокины, продуцируемые Т-хелперами типа II (Th2). 
Недавние исследования показали важность Т-клеток 
17-го типа (клетки Th17) и  регуляторных Т (Treg) — 
клеток в патогенезе различных иммунных нарушений. 
Цитокины типа I продуцируются Th1-клетками и вклю-
чают гамма-интерферон (IFN-γ) и фактор некроза опу-
холи-α (TNF-α). Основная роль цитокинов Th1 — акти-
вация макрофагов и Т-клеток. [6,18]

У  пациентов с  сердечно-сосудистыми заболева-
ниями наблюдается повышенный уровень гамма-ин-
терферона (IFN-γ) в  крови. [35] Продукция IFN-γ осо-
бенно повышена в  атеросклеротической бляшке, где 
IFN-γ продуцируется Th1-клетками, цитотоксическими 
T-клетками и  естественными киллерами клетками. 
Было обнаружено, что IFN-γ действует как патогене-

тический фактор при атеросклерозе, он способствует 
воспалительному ответу путем активации Т-лимфоци-
тов, макрофагов, NK-клеток и гладкомышечных клеток 
артерии. В  частности, было показано, что IFN-γ уве-
личивает экспрессию рецептор-скавенджер-A  (SR-A) 
на  макрофагах, облегчая накопление окисленных ли-
попротеинов низкой плотности и  образование пени-
стых клеток. Генетическое влияние на рецепторы IFN-γ 
или IFN-γ значительно подавляет воспаление и увели-
чивает содержание коллагена в  бляшках. Введение 
экзогенного IFN-γ способствовало развитию атеро-
склероза. По  данным исследователей, при ингибиро-
вании IFN-γ путем введения растворимого мутантного 
рецептора IFN-γ (sIFN-γR) подавляло воспаление и ста-
билизировало атеросклеротические бляшки у мышей 
Apoe. [29]

Фактор некроза опухоли-α (TNF-α) — провоспали-
тельный цитокин, участвующий в  клеточном гомеос-
тазе и регуляции иммунного ответа. Обнаружено, что 
TNF-α играет ключевую роль в  развитии атероскле-
роза. [23] Этот агент продуцируется CD4+ Т-клетками, 
миелоидными клетками аорты. Прогрессирование 
атеросклероза всегда напрямую коррелирует с  ло-
кальным увеличением продукции TNF-α в  атероскле-
ротической бляшке и с его уровнем в крови.

Экспериментальные исследования с  двойным но-
каутом генов TNF-α (TNF-α —  / -) и  ApoE (Apoe —  / -) 
выявили значительное уменьшение размера бляшек 
в  аорте у  мышей Tnf-α —  / — Apoe —  / — по  сравне-
нию с  контрольной группой Apoe —  / — по  причине 
выработки молекул адгезии ICAM-1 и VCAM-1 и хемо-
таксического белка моноцитов-1 (MCP-1). У  больных 
с ревматоидным артритом, предрасположенных к сер-
дечно-сосудистым заболеваниям, терапия анти-TNF-α 
уменьшала частоту сердечно-сосудистых событий. 
[17,30]

Исследователями были изучены цитокины плаз-
мы крови в  двух разных группах с  ангиографически 
документированным коронарным атеросклерозом 
с  острым коронарным синдромом или хронической 
стабильной стенокардии. Экспериментальные дан-
ные, полученные на животных моделях, и анализ ате-
росклероза у человека убедительно доказывают пато-
генную роль цитокинов I типа (IFN-γ и TNF-α). [29]

Таким образом, мы можем сделать вывод о том, что 
необходимо вводить новые методики исследования 
оценки риска развития и  прогрессирования атеро-
склероза в  клиническую практику для более ранней 
и  эффективной диагностики данного заболевания, 
а также правильной и своевременной интерпретации 
его клинических проявлений.
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