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Âñòóïëåíèå. Íåñìîòðÿ íà ðàçâèòèå íîâûõ òåõ-
íîëîãèé äèàãíîñòèêè è òåðàïèè, èíôàðêò ìèîêàðäà 
è èøåìè÷åñêèé èíñóëüò ÿâëÿþòñÿ âåäóùèìè ïðè-
÷èíàìè ñìåðòíîñòè íàñåëåíèÿ êàê â Óêðàèíå, òàê è 
çà ðóáåæîì. Êëþ÷åâûì ïàòîãåíåòè÷åñêèì çâåíîì 
èøåìè÷åñêîãî ïîðàæåíèÿ ñïåöèàëèçèðîâàííûõ 
êëåòîê (íåéðîíîâ è êàðäèîìèîöèòîâ) ñ÷èòàåòñÿ ïî-
âûøåíèå óðîâíÿ âíóòðèêëåòî÷íîãî Ñà2+, ÷òî âåäåò 
ê àêòèâàöèè ðÿäà ïðîòåàç, ëèïàç è ýíäîíóêëåàç [3]. 
Îêñèäàòèâíûé ñòðåññ â óñëîâèÿõ èøåìèè ïðîÿâëÿ-
åòñÿ ïîâûøåíèåì ãåíåðàöèè ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ, 
êîòîðûå âûçûâàþò ïîâðåæäåíèå ìåìáðàí, ìèòîõîí-
äðèàëüíîé è ÿäåðíîé ÄÍÊ, âûçûâàÿ ãèáåëü êëåòîê è 
ïðîäóêöèþ ìåäèàòîðîâ âîñïàëåíèÿ [2]. Ïîñëåäíèå 
â ñâîþ î÷åðåäü, èíäóöèðóþò JNK, p-38, NF-êB è AP-1 
â ãëèàëüíûõ êëåòêàõ, êàðäèîìèîöèòàõ, ýíäîòåëèîöè-
òàõ è ëåéêîöèòàõ. Ïðè ýòîì, íåçàâèñèìî ëîêàëèçà-
öèè èøåìè÷åñêîãî ïîâðåæäåíèÿ (ìîçã èëè ñåðäöå) 
ñóììàðíûé ðåçóëüòàò àëüòåðàöèè ïðîÿâëÿåòñÿ ñëå-
äóþùèìè èçìåíåíèÿìè: 1) ñíèæåíèåì êàïèëëÿðíîé 
ïåðôóçèè è òðîôèêè ñïåöèàëèçèðîâàííûõ êëåòîê; 
2) íàðóøåíèåì áàðüåðíîé ôóíêöèè ýíäîòåëèÿ; 3) 
ïîâûøåíèåì àäãåçèè öèðêóëèðóþùèõ ôîðìåííûõ 
ýëåìåíòîâ êðîâè; 4) ïðîâîñïàëèòåëüíîé àêòèâàöè-
åé êëåòîê â çîíå ïîâðåæäåíèÿ; 5) ïðîòðîìáîãåííîé 
ñòèìóëÿöèåé ñî ñòîðîíû ñîñóäèñòîé ñòåíêè [5]. 
Ïîñëåäíèå äâà ôàêòîðà òåñíî àññîöèèðîâàíû äðóã 
ñ äðóãîì, íà ñåãîäíÿ èõ èíòåãðèðóþùèì êîìïîíåí-
òîì ñ÷èòàþòñÿ òðîìáîöèòû, ñïîñîáíûå íå òîëüêî 
ñòèìóëèðîâàòü ïðîâîñïàëèòåëüíóþ àêòèâàöèþ ëåé-
êîöèòîâ, íî è ôîðìèðîâàòü ñ íèìè àãðåãàòû [6, 7]. 
Ïðè ýòîì âàæíî îòìåòèòü, ÷òî òðîìáîöèòû ìîãóò 
ôîðìèðîâàòü êîíòàêòíûå è ñèãíàëüíûå âçàèìîäåé-
ñòâèÿ ñ ðàçíûìè ëåéêîöèòàìè, ðåàëèçóþùèìè êàê 
íåñïåöèôè÷åñêóþ, òàê è ñïåöèôè÷åñêóþ çàùèòó â 
îðãàíèçìå ÷åëîâåêà [8]. Îäíàêî êàêîâà äèíàìèêà 
è ñïåöèôèêà òðîìáîöèòàðíî-ëåéêîöèòàðíûõ îòíî-
øåíèé ïðè îñòðîì èøåìè÷åñêîì ïîðàæåíèè ñåðäöà 
è ìîçãà, îñòàþòñÿ ìàëî èçó÷åííûìè.

Öåëüþ èññëåäîâàíèÿ ñòàëà îöåíêà ìîðôîëî-
ãè÷åñêèõ è ôóíêöèîíàëüíûõ ïðîÿâëåíèé àññîöèàöèè 
òðîìáîöèòîâ è ëåéêîöèòîâ êðîâè ïðè îñòðîì íàðó-
øåíèè êîðîíàðíîãî è öåðåáðàëüíîãî êðîâîòîêà.

Îáúåêò è ìåòîäû èññëåäîâàíèÿ. Äëÿ àíàëè-
çà çàêîíîìåðíîñòè ìåæêëåòî÷íûõ êîîïåðàöèé â 
ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè ïðîâåäåí ìîðôîëîãè÷å-
ñêèé è ñïåêòðîôîòîìåòðè÷åñêèé àíàëèç êðîâè 30 

ïàöèåíòîâ ñ èíôàðêòîì ìèîêàðäà è 25 ïàöèåíòîâ 
ñ èøåìè÷åñêèì èíñóëüòîì. Ïåðèôåðè÷åñêóþ êðîâü 
çàáèðàëè â ïðîáèðêè ñ öèòðàòîì íàòðèÿ, â ïðîïîð-
öèè 9:1. Äëÿ ìîðôîëîãè÷åñêîé îöåíêè ãîòîâèëè 
ìàçêè êðîâè, îêðàøèâàëè èõ ïî ìåòîäó Ðîìàíîâ-
ñêîãî-Ãèìçû. Ïðè ìîðôîëîãè÷åñêîì èññëåäîâàíèè 
îöåíèâàëè íàëè÷èå, ðàçìåð, ñòðóêòóðíûé ñîñòàâ è 
óäåëüíîå êîëè÷åñòâî òðîìáîöèòàðíî-ëåéêîöèòàð-
íûõ àãðåãàòîâ ïî îòíîøåíèþ ê ÷èñëó ñâîáîäíûõ 
ëåéêîöèòîâ. Êëèíèêî-ëàáîðàòîðíûå èññëåäîâà-
íèÿ âêëþ÷àëè àíàëèç ìàðêåðîâ âîñïàëåíèÿ, âêëþ-
÷àÿ ôèáðèíîãåí, êîëè÷åñòâî ëåéêîöèòîâ, óðîâåíü 
Ñ-ðåàêòèâíîãî áåëêà.

Äëÿ îöåíêè ôóíêöèîíàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ ôîð-
ìåííûõ ýëåìåíòîâ âûäåëÿëè íåéòðîôèëû, ìîíî-
öèòû è òðîìáîöèòû ìåòîäîì öåíòðèôóãèðîâàíèÿ 
íà äâîéíîì ãðàäèåíòå [6]. Ïîëó÷åííûå ñóñïåíçèè 
òðîìáîöèòîâ (200õ103/ìë), íåéòðîôèëîâ (5õ106 
êëåòîê â 1 ìë) è ìîíîöèòîâ-ëèìôîöèòîâ (3õ106 êëå-
òîê â 1 ìë) èñïîëüçîâàëè äëÿ àíàëèçà èçîëèðîâàí-
íîé èëè àññîöèèðîâàííîé ñ ëåéêîöèòàìè àãðåãàöèè 
òðîìáîöèòîâ. Ñ ýòîé öåëüþ îöåíèâàëè ñïîíòàííóþ 
(ñ äîáàâëåíèåì 0,1 ìë ôèçèîëîãè÷åñêîãî ðàñòâî-
ðà) è èíäóöèðîâàííóþ ÀÄÔ (ÅÑ50) èëè àäðåíàëè-
íîì (2,5 ìêÌ) àãðåãàöèþ òðîìáîöèòîâ (ÀÒ). Çàòåì 
îöåíèâàëè èçìåíåíèå ÀÒ ïðè ñîâìåñòíîé èíêóáà-
öèè òðîìáîöèòîâ ñ ñóñïåíçèåé íåéòðîôèëîâ èëè 
ìîíîöèòîâ-ëèìôîöèòîâ áåç ñòèìóëÿòîðà è ïðè 
ñòèìóëÿöèè ÀÄÔ. Ðåçóëüòàòû ñïåêòðîôîòîìåòðè-
÷åñêîé îöåíêè âåðèôèöèðîâàëè ìîðôîëîãè÷åñêè ñ 
îêðàñêîé ìàçêîâ ïî Ðîìàíîâñêîìó-Ãèìçå. Ãðóïïó 
ñðàâíåíèÿ ñîñòàâèëè 10 ïàöèåíòîâ ñî ñòàáèëüíîé 
ñòåíîêàðäèåé. Â êîíòðîëüíóþ ãðóïïó âîøëè 10 âî-
ëîíòåðîâ ñõîäíîãî âîçðàñòà. Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòà-
òû îáðàáàòûâàëè â ïðîãðàììå MedStat [1].

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèé è èõ îáñóæäåíèå. 
Ó ïàöèåíòîâ ñ èíôàðêòîì ìèîêàðäà (ÈÌ) è èøå-
ìè÷åñêèì èíñóëüòîì (ÎÍÌÊ) îòìå÷åíî ðàçâèòèå 
ëåéêîöèòîçà, ïîâûøåíèå óðîâíÿ Ñ-ðåàêòèâíîãî 
áåëêà è ôèáðèíîãåíà. Ìîðôîëîãè÷åñêèé àíàëèç 
ìàçêîâ êðîâè âûÿâèë íàëè÷èå àãðåãàòîâ, âêëþ÷àþ-
ùèõ êîìïëåêñû íåéòðîôèëû-òðîìáîöèòû-ôèáðèí, 
ìîíîöèòû-òðîìáîöèòû-ôèáðèí, èëè íåéòðîôèëû-
ìîíîöèòû-òðîìáîöèòû. Íàèáîëåå ÷àñòûì âàðè-
àíòîì àãðåãàòîâ íà ìîìåíò ãîñïèòàëèçàöèè áûëè 
àññîöèàöèè òðîìáîöèòîâ è íåéòðîôèëîâ. Ðåæå 
âñòðå÷àëèñü êîìïëåêñû ìîíîöèòû-òðîìáîöèòû, 
íàèáîëåå ðåäêèìè áûëè àãðåãàòû ëèìôîöèòîâ-ìî-
íîöèòîâ è òðîìáîöèòîâ. Êîëè÷åñòâî òàêèõ àãðåãàòîâ 
íà ìîìåíò ãîñïèòàëèçàöèè êîððåëèðîâàëî ñ ëåéêî-
öèòîçîì (r=0,425; p<0,01) è óðîâíåì Ñ-ðåàêòèâíîãî 
áåëêà (r=0,593; p<0,01), à òàêæå òðîïîíèíà ïðè ÈÌ 
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(r=0,681; p<0,01), îòðàæàÿ äèàãíîñòè÷åñêóþ çíà÷è-
ìîñòü àãðåãàòîâ.

Àíàëèç àãðåãàöèè òðîìáîöèòû ïîêàçàë ïîâû-
øåíèå ñïîíòàííîé ÀÒ è âûðàæåííóþ íåîáðàòèìóþ 
àãðåãàöèþ ïðè èíêóáàöèè ñ ÀÄÔ â ñòàíäàðòíîé êîí-
öåíòðàöèè (5 ìêÌ). Àíàëèç ÀÒ ïðè èíêóáàöèè ñ ðàç-
íûìè êîíöåíòðàöèÿìè ÀÄÔ, ïîçâîëèë îïðåäåëèòü 
ÅÑ50. Äàííàÿ âåëè÷èíà ïðè ÈÌ è ÎÍÌÊ îêàçàëàñü 
çíà÷èìî íèæå êîíòðîëÿ – ñîîòâåòñòâåííî 2,1±0,2 
è 1,8±0,3 ìêÌ è äîñòîâåðíî îòëè÷àëàñü îò ãðóïïû 
ñðàâíåíèÿ (p<0,01) è êîíòðîëÿ (p<0,001). Àíàëî-
ãè÷íûé ïîäõîä ïîçâîëèë âûÿâèòü ñíèæåíèå ÅÑ50 
àäðåíàëèíà, îòðàæàþùåå ïîâûøåíèå ñåíñèòèâ-
íîñòè α2À-àäðåíîðåöåïòîðîâ òðîìáîöèòîâ. Ó÷èòû-
âàÿ çíà÷èìîå ïîâûøåíèå ðåàêöèè òðîìáîöèòîâ íà 
ãóìîðàëüíûå àãîíèñòû, êîòîðûå â íîðìå âûçûâàþò 
ñëàáóþ è îáðàòèìóþ ÀÒ, çàðåãèñòðèðîâàííûé ôàêò 
ãèïåðàãðåãàöèè òðîìáîöèòîâ ìîæåò îòðàæàòü èçìå-
íåíèå óðîâíÿ âíóòðèêëåòî÷íîãî Ñà2+, ñ÷èòàþùåãî-
ñÿ êëþ÷åâûì ìåõàíèçìîì àêòèâàöèè òðîìáîöèòîâ. 
Èíòåðåñíî, ÷òî óñèëåíèå àãðåãàöèè òðîìáîöèòîâ 
îòìå÷àëîñü è ïðè äîáàâëåíèè â èíêóáàöèîííóþ 
ñðåäó ñóñïåíçèè 0,1 ìë âçâåñè ëåéêîöèòîâ. Ïðè äî-
áàâëåíèè ê ñóñïåíçèè òðîìáîöèòîâ íåéòðîôèëîâ 
îòìå÷åííîå ïîâûøåíèå ñïîíòàííîé àãðåãàöèè äî 
58,5±7,6% ïðè ÈÌ è äî 71,5±3,7% ó ïàöèåíòîâ ñ 
ÎÍÌÊ. Ââåäåíèå â èíêóáàöèîííóþ ñðåäó ìîíîöè-
òîâ ïîâûøàëî ÀÒ äî 49,3±3,4% è 52,6±2,3% ïðè ÈÌ 
è ÎÍÌÊ ñîîòâåòñòâåííî.

Êëàññè÷åñêèå ïðåäñòàâëåíèÿ î ïàòîãåíåçå èøå-
ìè÷åñêîãî èíñóëüòà è ÈÌ áàçèðóþòñÿ íà àíîìàëü-
íûì òðîìáîãåíåçå, ñîïðÿæåííîì ñ àòåðîòðîìáî-
çîì, êëþ÷åâûìè ó÷àñòíèêàìè êîòîðûõ ÿâëÿþòñÿ 
òðîìáîöèòû. Ïðè ýòîì àêòèâèðîâàííûå òðîìáîöè-
òû ÿâëÿþòñÿ èñòî÷íèêîì ìåòàëëîïðîòåèíàç è ïðî-
ñòàãëàíäèíîâ, âûçûâàþùèõ íàðóøåíèå ïðîíèöàå-
ìîñòè ãèñòî-ãåìàòè÷åñêèõ áàðüåðîâ, âêëþ÷àÿ ÃÝÁ; 
à òàêæå õåìîêèíîâ, ñòèìóëèðóþùèõ àêòèâíîñòü è 
íàïðàâëåííóþ ìèãðàöèþ ëåéêîöèòîâ. Â òî æå âðåìÿ 
òðîìáîöèòû ñïîñîáíû ïðîäóöèðîâàòü IL-8 èçâåñò-
íûé òàêæå êàê CXCL8, RANTES è CCL5, ÿâëÿþùèåñÿ 
õåìîàòòðàêòàíòàìè äëÿ íåéòðîôèëîâ, âûçûâàÿ íå 

òîëüêî èõ ïðèâëå÷åíèå, íî è ñòèìóëÿöèþ ôóíêöè-
îíàëüíîé àêòèâíîñòè [4]. Îïèñàííûé â ëèòåðàòóðå 
ôàêò ôîðìèðîâàíèÿ òðîìáîöèòàðíî-ëåéêîöè-
òàðíûõ àãðåãàòîâ ïðè íåñòàáèëüíîé ñòåíîêàðäèè, 
èíôàðêòå ìèîêàðäà è àíãèîïëàñòèêå, íà ñåãîäíÿ 
ðàññìàòðèâàþò êàê ôàêòîð íàðóøåíèÿ ìèêðîöèðêó-
ëÿöèè â çîíå èøåìèè è ðàçâèòèÿ âîñïàëåíèÿ â çîíå 
ïîâðåæäåíèÿ [3, 7]. Ïðåäïîëàãàåòñÿ òàêæå ðîëü 
òðîìáîöèòàðíî-ëåéêîöèòàðíûõ àãðåãàòîâ â àêòè-
âàöèè ðåïàðàöèè ñîñóäèñòîé ñòåíêè. Ïîñëåäíåå 
óòâåðæäåíèå ñòðîèòñÿ íà íàëè÷èè â ñåêðåòîðíûõ 
ãðàíóëàõ òðîìáîöèòîâ øèðîêîãî ñïåêòðà ôàêòî-
ðîâ ðîñòà, à òàêæå ïðîàíãèîãåííûõ ôàêòîðîâ â òîì 
÷èñëå VEGF-A, -C [6].

Ðåçóëüòàòû ïðîâåäåííîãî èññëåäîâàíèÿ íå 
òîëüêî ïîäòâåðæäàþò íàëè÷èå òðîìáîöèòàðíî-ëåé-
êîöèòàðíûõ àãðåãàòîâ â ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè ïà-
öèåíòîâ ñ ÈÌ è ÎÍÌÊ, íî è äåìîíñòðèðóþò èõ ñâÿçü 
ñ ëàáîðàòîðíûìè ïîêàçàòåëÿìè îñòðîãî âîñïàëè-
òåëüíîãî îòâåòà îðãàíèçìà íà ïîâðåæäåíèå è ïðîà-
ãðåãàíòíûì ñòàòóñîì òðîìáîöèòîâ. Áîëåå òîãî, èñ-
ñëåäîâàíèÿ in vitro ïîêàçàëè íå òîëüêî âîçìîæíîñòü 
àêòèâàöèè ëåéêîöèòîâ ñî ñòîðîíû òðîìáîöèòîâ, íî 
è, ÷òî î÷åíü âàæíî, îáðàòíûé ïðîöåññ – ñòèìóëÿöèþ 
àãðåãàöèè òðîìáîöèòîâ ñî ñòîðîíû ëåéêîöèòîâ.

Âûâîäû. Îñòðîå íàðóøåíèå êîðîíàðíîãî è 
öåðåáðàëüíîãî êðîâîòîêà, ñîïðîâîæäàåòñÿ ñòå-
ðåîòèïíîé ðåàêöèåé ñèñòåìû êðîâè. Ïîñëåäíÿÿ 
ìîðôîëîãè÷åñêè ïðîÿâëÿåòñÿ ôîðìèðîâàíèåì 
òðîìáîöèòàðíî-ëåéêîöèòàðíûõ àãðåãàòîâ â öèðêó-
ëèðóþùåé êðîâè, îáðàçîâàíèå êîòîðûõ îáóñëîâëå-
íî àêòèâàöèåé è âçàèìíîé ñòèìóëÿöèåé ôîðìåííûõ 
ýëåìåíòîâ êðîâè, ó÷àñòâóþùèõ â òðîìáîãåíåçå è 
âîñïàëåíèè.

Ïåðñïåêòèâû äàëüíåéøèõ èññëåäîâàíèé. 
Âûÿñíåíèå âåäóùèõ ïàòîãåíåòèåñêèõ ìåõàíèçìîâ 
îñòðîãî íàðóøåíèÿ êîðîíàðíîãî è öåðåáðàëüíîãî 
êðîâîòîêà è ìîëåêóëÿðíûõ äåòåðìèíàíò âçàèìîîò-
íîøåíèé ìåæäó òðîìáîöèòàìè è ëåéêîöèòàìè ïî-
çâîëèò íàìåòèòü ïóòè êîððåêöèè íàðóøåíèÿ òðîì-
áîãåíåçà è îïðåäåëèòü ñòðàòåãèþ ïðîôèëàêòèêè 
èøåìè÷åñêîãî ïîðàæåíèÿ îðãàíîâ.
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Platelet-Leukocyte Aggregates At Ischemic Lesions Of The Heart And Brain
Barinov E.F., Sulayeva O.N., Statinova E.A., Kiryeyeva M.A., Maksimenko O.L.
Summary. To establish the role of the interaction between platelets and leukocytes in the pathogenesis of is-

chemic organs damage the morphological analysis and assessment of platelet aggregation were performed in pa-
tients with acute coronary syndrome and ischemic stroke. Results of the study confirmed the presence of platelet-
leukocyte aggregates in peripheral blood of patients with acute coronary syndrome and stroke, have shown their 
relation to the acute inflammatory response to injury and increased aggregation of platelets. Studies in vitro have 
shown ether stimulation of leukocytes by activated or stimulation of platelet aggregation by leukocytes.
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