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Â ñòàòüå ïðåäñòàâëåíû ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ àêòèâíîñòè ëîêàëüíîé ðåíèí-àíãè-
îòåíçèíîâîé ñèñòåìû (ÐÀÑ) (ïî ýêñïðåññèè ðåöåïòîðîâ àíãèîòåíçèíà II 1-ãî òèïà (AT1R)
â ãëàäêîìûøå÷íûõ êëåòêàõ àðòåðèé) ó áîëüíûõ ñ ìóëüòèôîêàëüíûì àòåðîñêëåðîçîì.
Ïîêàçàíî, ÷òî àêòèâíîñòü òêàíåâîé ÐÀÑ âîçðàñòàåò íåîäíîðîäíî ñðåäè ïàöèåíòîâ ñî ñòå-
íîçèðóþùèì àòåðîñêëåðîçîì, ïðè ýòîì âûðàæåííàÿ òêàíåâàÿ ýêñïðåññèÿ AT1R íàáëþ-
äàåòñÿ ïðèìåðíî ó 50% ïàöèåíòîâ. Ñäåëàí âûâîä î íåîáõîäèìîñòè ïðîâåäåíèÿ äîïîëíè-
òåëüíûõ èññëåäîâàíèé, íàïðàâëåííûõ íà èçó÷åíèå ìåõàíèçìîâ, âëèÿþùèõ íà óðîâåíü
ýêñïðåññèè êîìïîíåíòîâ òêàíåâîé ÐÀÑ, ñ àíàëèçîì ãåíåòè÷åñêèõ îñîáåííîñòåé è ñîñòî-
ÿíèÿ ýïèãåíåòè÷åñêèõ ðåãóëÿòîðîâ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ðåíèí-àíãèîòåíçèíîâàÿ ñèñòåìà, ðåöåïòîð àíãèîòåíçèíà II 1-ãî òèïà,
àòåðîñêëåðîç.

Èçìåíåíèÿ ðåíèí-àíãèîòåíçèíîâîé ñèñòåìû (ÐÀÑ) çàíèìàþò öåíòðàëüíîå ìåñòî â
ïàòîãåíåçå ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ çàáîëåâàíèé [1]. Åå îñíîâíîé áèîëîãè÷åñêè àêòèâíûé
êîìïîíåíò – àíãèîòåíçèí II (Àíã II) ÿâëÿåòñÿ ìåäèàòîðîì êàê ôèçèîëîãè÷åñêèõ ýôôåê-
òîâ ÐÀÑ (âàçîêîíñòðèêöèÿ è ðåãóëÿöèÿ àðòåðèàëüíîãî äàâëåíèÿ), òàê è ïàòîôèçèîëîãè-
÷åñêèõ, âëèÿÿ íà ôóíêöèþ ïðàêòè÷åñêè âñåõ îðãàíîâ, âêëþ÷àÿ ñåðäöå, ïî÷êè, êðîâåíîñ-
íûå ñîñóäû è ãîëîâíîé ìîçã. Àíã II èãðàåò âàæíóþ ðîëü â ðàçâèòèè ãèïåðïëàçèè è
ãèïåðòðîôèè ãëàäêîìûøå÷íûõ êëåòîê ñîñóäîâ (ÃÌÊÑ),  ãèïåðòðîôèè è ðåìîäåëèðîâà-
íèè ìèîêàðäà, àðòåðèàëüíîé ãèïåðòåíçèè, èíôàðêòà ìèîêàðäà, àòåðîñêëåðîçà, ðåñòåíî-
çà â ñòåíòå è ðåíàëüíîãî ôèáðîçà [2]. Ïðè ýòîì áîëüøèíñòâî ïàòîëîãè÷åñêèõ ýôôåêòîâ
Àíã II ðåàëèçóþòñÿ ïîñðåäñòâîì åãî âçàèìîäåéñòâèÿ ñ ðåöåïòîðàìè  Àíã II 1-ãî òèïà
(AT1R). Òðàäèöèîííî ÐÀÑ ðàññìàòðèâàåòñÿ êàê öèðêóëèðóþùàÿ ãîðìîíàëüíàÿ ñèñòåìà.
Îäíàêî, ïî ñîâðåìåííûì äàííûì, ïîìèìî öèðêóëÿòîðíîé ÐÀÑ, â áîëüøèíñòâå îðãàíîâ
è òêàíåé ñóùåñòâóþò è ëîêàëüíûå, òêàíåâûå ÐÀÑ, îáëàäàþùèå ìåñòíîé ïàðà- è àóòîê-
ðèííîé ôóíêöèÿìè, ïðè÷åì  êîìïîíåíòû òêàíåâûõ ÐÀÑ ýêñïðåññèðóþòñÿ è ôóíêöèî-
íèðóþò íåçàâèñèìî îò öèðêóëÿòîðíîé ÐÀÑ [3]. Â ñâÿçè ñ ýòèì èçó÷åíèå àêòèâíîñòè ëî-
êàëüíûõ ÐÀÑ ÿâëÿåòñÿ àêòóàëüíûì íàïðàâëåíèåì â íàóêå. Ïîñêîëüêó óðîâåíü ýêñïðåññèè
AT1R îïðåäåëÿåò áèîëîãè÷åñêóþ ýôôåêòèâíîñòü Àíã II è ÐÀÑ â öåëîì, èçó÷åíèå ïëîòíî-
ñòè AT1R è ìåõàíèçìîâ åå ðåãóëÿöèè ïðåäñòàâëÿåò îñîáûé èíòåðåñ.

Öåëü – îöåíèòü è ñðàâíèòü àêòèâíîñòü òêàíåâîé ÐÀÑ íà îñíîâàíèè îöåíêè óðîâíÿ
ýêñïðåññèè AT1R â ÃÌÊÑ èíòàêòíûõ è ïîðàæåííûõ àòåðîñêëåðîçîì àðòåðèé ó ïàöèåí-
òîâ ñ ìóëüòèôîêàëüíûì àòåðîñêëåðîçîì.

Ìåòîäû. Ïðîâåäåíî èññëåäîâàíèå 31 ðåçåöèðîâàííîé àðòåðèè ñðåäíåãî êàëèáðà. Â
ïåðâóþ ãðóïïó âîøëè 17 àðòåðèé ïàöèåíòîâ ñ àòåðîñêëåðîòè÷åñêèì ïîðàæåíèåì íèæ-
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íèõ êîíå÷íîñòåé, ïîëó÷åííûõ âî âðåìÿ ðåêîíñòðóêòèâíûõ îïåðàöèé íà ñîñóäàõ íèæ-
íèõ êîíå÷íîñòåé. Âòîðóþ ãðóïïó ñîñòàâèëè 14 íåïîâðåæäåííûõ ìàììàðíûõ àðòåðèé,
âçÿòûõ â õîäå îïåðàöèè àîðòîêîðîíàðíîãî øóíòèðîâàíèÿ ó ïàöèåíòîâ ñ ìíîãîñîñóäèñ-
òûì êîðîíàðíûì àòåðîñêëåðîçîì. Çíà÷èìûõ ðàçëè÷èé ìåæäó ãðóïïàìè ïî ïîëó, âîç-
ðàñòó è êîìîðáèäíûì çàáîëåâàíèÿì íå áûëî. Ó âñåõ ïàöèåíòîâ áûë âûÿâëåí ìóëüòè-
ôîêàëüíûé àòåðîñêëåðîç ïî äàííûì óëüòðàçâóêîâîãî èññëåäîâàíèÿ àðòåðèé è
àíãèîãðàôèè. AT1R, ëîêàëèçîâàííûå â ÃÌÊÑ, îïðåäåëÿëè èììóíîãèñòîõèìè÷åñêè
(ÈÃÕ) ñî ñïåöèôè÷åñêèìè ïîëèêëîíàëüíûìè àíòèòåëàìè ê AT1R (ïîëèêëîíàëüíûå
àíòèòåëà ê Anti-AGTR1 ôèðìû DAKO, ñèñòåìà âèçóàëèçàöèè DAKO Envision Flex+).
Ýêñïðåññèþ ìàðêåðà Anti-AGTR1 â âèäå öèòîïëàçìàòè÷åñêîãî èëè ìåìáðàííîãî îêðà-
øèâàíèÿ êîðè÷íåâîãî öâåòà èçó÷àëè â 30 ïîëÿõ çðåíèÿ ïðè óâåëè÷åíèè õ200. Èíòåí-
ñèâíîñòü îêðàøèâàíèÿ AT1R â ìûøå÷íîì ñëîå àðòåðèé îöåíèâàëè ïîëóêîëè÷åñòâåííî
ïî ïðîöåíòó ïîçèòèâíûõ êëåòîê, ñîãëàñíî 3-óðîâíåâîé øêàëå: «-», îòðèöàòåëüíûé (îò-
ñóòñòâèå ïîçèòèâíî îêðàøåííûõ êëåòîê); «+», î÷àãîâàÿ èëè ñëàáàÿ ýêñïðåññèÿ (<50%
ïîçèòèâíûõ êëåòîê); «++», äèôôóçíàÿ èëè ñèëüíàÿ ïîçèòèâíàÿ ðåàêöèÿ (>50% ïîçè-
òèâíûõ êëåòîê) (Takayasu Suganuma, 2005).

Ðåçóëüòàòû. Â îáåèõ ãðóïïàõ áûëè ïîëó÷åíû ñõîæèå ðåçóëüòàòû. Â 1-é ãðóïïå â 8 àðòå-
ðèÿõ (47,05%) íàáëþäàëàñü ñëàáàÿ (+) ýêñïðåññèÿ AT1R, â äðóãèõ 8 àðòåðèÿõ ýêñïðåññèÿ
AT1R (47,05%) áûëà âûðàæåííîé (++), â 1 ñëó÷àå (5,9%) ýêñïðåññèÿ AT1R îòñóòñòâîâàëà
(-). Âî 2-é ãðóïïå ñëàáàÿ (+) ýêñïðåññèÿ AT1R íàáëþäàëàñü â 7 ñëó÷àÿõ (50%), ñèëüíàÿ
(++) ýêñïðåññèÿ AT1R – â 7 äðóãèõ ñëó÷àÿõ (50%). Òàêèì îáðàçîì, âûðàæåííàÿ òêàíåâàÿ
ýêñïðåññèÿ íàáëþäàëàñü ïðèìåðíî ó 50% ïàöèåíòîâ ñ àòåðîñêëåðîòè÷åñêèì ïîðàæåíèåì
àðòåðèé, ïðè÷åì îíà íå çàâèñåëà îò èññëåäóåìîãî ñîñóäèñòîãî ðóñëà (ïîðàæåííîãî èëè
íåïîðàæåííîãî).

Âûâîäû. Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ ïîçâîëÿþò ñäåëàòü âûâîä, ÷òî àêòèâíîñòü òêà-
íåâîé ÐÀÑ âîçðàñòàåò íåîäíîðîäíî ñðåäè ïàöèåíòîâ ñî ñòåíîçèðóþùèì àòåðîñêëå-
ðîçîì. Óðîâåíü ýêñïðåññèè AT1R â èíòàêòíûõ àðòåðèÿõ íå îòëè÷àåòñÿ îò òàêîâîãî â
àðòåðèÿõ, ïîðàæåííûõ àòåðîñêëåðîçîì (p>0,05). Ó ðÿäà ïàöèåíòîâ ñ âûðàæåííûì àòå-
ðîñêëåðîçîì îòñóòñòâóåò ýêñïðåññèÿ AT1R â ÃÌÊÑ, ÷òî ñòàâèò ïîä ñîìíåíèå âåäó-
ùóþ ðîëü ÐÀÑ â ïàòîãåíåçå ðåìîäåëèðîâàíèÿ ñîñóäîâ â íåêîòîðûõ ñëó÷àÿõ. Íåîáõî-
äèìî ïðîâåäåíèå èññëåäîâàíèé, íàïðàâëåííûõ íà èçó÷åíèå ìåõàíèçìîâ, âëèÿþùèõ
íà óðîâåíü ýêñïðåññèè òêàíåâûõ êîìïîíåíòîâ ÐÀÑ. Íåîáõîäèìî ïðîâåäåíèå èññëå-
äîâàíèé, âûÿñíÿþùèõ ïðè÷èíó íèçêîé ïîäâåðæåííîñòè ìàììàðíûõ àðòåðèé àòåðîñ-
êëåðîçó â óñëîâèÿõ âûñîêîé àêòèâíîñòè â íèõ ÐÀÑ ïðè íàëè÷èè âûðàæåííîãî ïîðà-
æåíèÿ àðòåðèé äðóãèõ ëîêàëèçàöèé (íàïðèìåð, âûðàæåííîãî êîðîíàðíîãî
àòåðîñêëåðîçà).
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Åêñïðåñ³ÿ ðåöåïòîð³â àíã³îòåíçèíó II ïåðøîãî òèïó â ãëàäêîì’ÿçîâèõ êë³òèíàõ
ñóäèí ó ïàö³åíò³â ³ç ìóëüòèôîêàëüíèì àòåðîñêëåðîçîì
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Ó ñòàòò³ ïðåäñòàâëåí³ ðåçóëüòàòè äîñë³äæåííÿ àêòèâíîñò³ ëîêàëüíî¿ ðåí³í-àíã³îòåíçèíîâî¿ ñèñ-
òåìè (ÐÀÑ) (çà åêñïðåñ³ºþ ðåöåïòîð³â àíã³îòåíçèíó II 1-ãî òèïó (AT1R) ó ãëàäêîì’ÿçîâèõ êë³òèíàõ
àðòåð³é) ó õâîðèõ ³ç ìóëüòèôîêàëüíèì àòåðîñêëåðîçîì. Ïîêàçàíî, ùî àêòèâí³ñòü òêàíèííî¿ ÐÀÑ çðî-
ñòàº íåîäíîð³äíî ñåðåä ïàö³ºíò³â ç³ ñòåíîçóþ÷èì àòåðîñêëåðîçîì, ïðè öüîìó âèðàæåíà òêàíèííà åê-
ñïðåñ³ÿ AT1R ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ïðèáëèçíî ó 50% ïàö³ºíò³â. Çðîáëåíî âèñíîâîê ïðî íåîáõ³äí³ñòü ïðî-
âåäåííÿ äîäàòêîâèõ äîñë³äæåíü, ñïðÿìîâàíèõ íà âèâ÷åííÿ ìåõàí³çì³â, ùî âïëèâàþòü íà ð³âåíü
åêñïðåñ³¿ êîìïîíåíò³â òêàíèííî¿ ÐÀÑ, ç àíàë³çîì ãåíåòè÷íèõ îñîáëèâîñòåé ³ ñòàíó åï³ãåíåòè÷íèõ
ðåãóëÿòîð³â.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ðåí³í-àíã³îòåíçèíîâà ñèñòåìà, ðåöåïòîð àíã³îòåíçèíó II 1-ãî òèïó, àòåðîñêëåðîç.

Expression of Angiotensin II Receptor Type 1 in Vascular Smooth Muscle Cells
in Patients with Multifocal Atherosclerosis

Mykhailichenko Y. S.

The article covers results of research of activity of the local renin-angiotensin system (RAS) (per expression
of angiotensin II receptors type 1 (AT1R) in smooth muscle cells) in patients with multifocal atherosclerosis. It
is shown that the activity of tissue RAS increases inhomogeneously among patients with stenosing atherosclerosis,
in this case, the significant tissue expression of AT1R is observed at about 50% of patients. Conclusion was made
about necessity in additional researches dedicated to study of mechanisms that influence the level of tissue RAS
component expression, with analysis of genetic traits and condition of epigenetic regulators.
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