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Резюме. В статье проанализированы клинико-морфологические и биохимические маркеры 
прогрессирования атеросклероза сонных артерий. Отмечается, что  прогрессирование стеноза 
в артериях закономерно и относится к одному из основных факторов риска развития инсульта. 
Вероятность прогрессирования стеноза возрастает со временем от момента первого выявле-
ния атеросклеротического поражения и составляет примерно около 10% в год у каждого пятого 
больного. Этот факт подчеркивает важность динамического наблюдения за выявленной пато-
логией сонных и позвоночных артерий и, необходимости проведения скринингового ультра-
звукового обследования всем таким пациентам старше 45 лет вне зависимости от наличия или 
отсутствия у них неврологических и других симптомов.
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Высокий процент инвалидизации и смертнос-
ти от цереброваскулярных заболеваний (ЦВЗ) об-
условливает чрезвычайную актуальность изучения 
различных аспектов этой патологии. Ведущую, а в 
ряде случаев, решающую роль в реализации ише-
мических нарушений мозгового кровообращения 
(НМК), играет атеросклеротическое поражение 
магистральных артерий головы, особенно сонных 
артерий [1, 2]. Многогранность и многоплановость 
патогенетических моментов развития и прогресси-
рования церебрального атеросклероза как основ-
ной и ведущей причины развития ишемических 
поражений мозга диктует необходимость изучения 
различных аспектов этой проблемы – от струк-
турно-морфологических изменений сосудов и ве-
щества мозга до различных характеристик крови 
(биохимических, липидологических, конформаци-
онных, гемостатических).

При стенозах сонных артерий генез развития 
НМК рассматривается, главным образом, в рамках 
двух патогенетических моделей: гемодинамичес-
кой модели и модели артерио-артериальной эм-
болии из атеротромботических бляшек [2, 3]. Ге-
модинамически значимый стеноз сонной артерии 
приводит к снижению перфузионного давления 
выше уровня её поражения и, как следствие этого, 

снижению перфузионного давления в ветвях ВСА. 
При стенозах любой степени НМК могут возникать 
по механизму артерио-артериальной эмболии. В 
этом случае клиническое значение имеет изъязв-
ление и/или разрыв бляшки и развитие тромбоза 
просвета сосуда над бляшкой. Важную роль в ме-
ханизмах атерогенеза играет также гемодинами-
ческий фактор, проявляющийся в виде поврежда-
ющего локального воздействия потока крови на 
стенку сосуда, на его эндотелий в местах физиоло-
гических изгибов и бифуркаций. 

Этапы эволюции атеросклеротической бляш-
ки ассоциированы с эндотелиальной дисфункци-
ей, хотя это состояние правильнее определить как 
«эндотелиопатия», поскольку речь идет не только 
и не столько о функциональных, но и о значитель-
ных структурных повреждениях клеток. Дисфунк-
ция эндотелия, согласно наиболее современной 
гипотезе, развивается вследствие хронического 
его повреждения, что приводит к адгезии тромбо-
цитов к субэндотелиальному слою и их агрегации, 
высвобождению факторов роста, способствующих 
миграции гладкомышечных клеток из медии в ин-
тиму, с образованием фиброзных бляшек. 

 широкое внедрение новейших методов нейро-
визуализации, в том числе ультразвуковых исследо-
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ваний, позволило увеличить степень выявляемости 
атеросклеротического процесса в сосудах мозга, в 
том числе и клинически асимптомного. 

В проведенных в НЦН РАМН исследования 
были выделены морфологические особенности 
атеросклеротической бляшки (АСБ), которые мо-
гут иметь значение в повышении риска развития 
инсульта. Это её величина (т.е. степень стеноза), 
состояние поверхности (гладкая или с изъязвле-
ниями), гистологическая структура (отложения 
липидов и атероматозных масс, фиброз, обызвеств-
ления, геморрагии) [4]. По результатам морфоло-
гических исследований биоптатов, удаленных во 
время каротидной эндартерэктомии, было пока-
зано, что эхогетерогенность АСБ обусловлена соче-
танием таких основных компонентов как атерома-
тоз, некроз, свежие кровоизлияния в бляшку (при 
ультразвуковом исследовании выглядят как гипо-
денсивный сигнал) и кальциноз, фиброз, старые 

организованные кровоизлияния (ультразвуковой 
гиперинтенсивный сигнал). Отмечено преоблада-
ние атероматоза в так называемых «мягких» («не-
стабильных») бляшках, а в «плотных» («стабиль-
ных») – кальциноза (рис. 1). 

В бляшках низкой эхоплотности липидная сердце-
вина содержит кристаллы холестерина, холестерино-
вые эфиры и клеточный детрит, причем увеличение 
объема липидов внутри бляшки ведет к деформации 
её фиброзной капсулы, возникновению кровоизлия-
ний и разрыву с выбросом холестериновых эмболов 
или развитием пристеночного тромбоза.

Нередко люменальная поверхность и покрыш-
ка бляшки истончаются и изъязвляются в области 
очагов атероматоза и кальциноза. В области изъязв-
ления покрышки иногда определяется потенци-
ально эмбологенный материал в виде атероматоз-
ных масс, кристаллов холестерина, кальцификатов 
(рис. 2). Эти процессы являются, по-видимому, 
предпосылкой для активации тромбообразования 
на поверхности бляшки и формирования тромбо-
эмбола, устремляющегося с током крови в более 
мелкие дистальные артерии [2]. 

При сопоставлении данных дуплексного скани-
рования сонных артерий и морфологического ис-
следования каротидных биоптатов установлено, 
что в «симптомных» атеросклеротических бляш-
ках по сравнению с «асимптомными» примерно в 2 
раза чаще обнаруживаются изъязвление покрышки 
бляшки, истончение её в области очагов атеромато-
за, инфильтрация покрышки липофагами, а также 
тромбы на люменальной поверхности бляшки [4]. 

Предполагается, что большая частота истонче-
ния покрышки бляшки в случаях симптомного сте-
ноза ВСА по сравнению с «асимптомным» обуслов-
лена более близкой к люменальной поверхности 
локализацией атероматозных масс (рис. 3). 

Подобные результаты с корреляцией показа-
телей гладкости и нерегулярности контура лю-

Рисунок 1    Ультразвуковая и морфологическая характеристика гипоэхогенной («мягкой») АСБ

Рисунок 2     Тромботические массы (эмбологенный 
материал) на поверхности АСБ
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менальной поверхности АСБ с клиническими 
симптомами преходящих нарушений мозгового 
кровообращения были отмечены и другими авто-
рами [5]. При этом степень стеноза, вызванного 
атеросклеротической бляшкой в ВСА, а также раз-
мер эхонегативной зоны, расположенной в бляшке, 
существенно не сказываются на клинических осо-
бенностях течения заболевания [6].

В литературе недостаточно освещен вопрос осо-
бенностей структурных изменений сосудов при 
сосуществовании двух важнейших процессов, по-
ражающих сосудистую систему – атеросклероза 
и артериальной гипертонии. Гемодинамический 
фактор играет важную роль в механизмах атеро-
генеза в виде повреждающего локального воз-
действия потока крови на стенку сосуда, на его 
эндотелий в местах физиологических изгибов и 
бифуркаций. У пациентов с артериальной гипер-
тензией выявлено достоверно частое наличие 
кровоизлияний в бляшку по сравнению с изолиро-
ванным атеросклерозом – соответственно в 42% и 
26%. Колебания артериального давления, изгибы 
и деформации артерии создают дополнительные, 
независимые факторы, способствующие процессам 
дезинтеграции каркаса бляшки [4, 7]. 

Наряду с дуплексным сканированием брахиоце-
фальных артерий, позволяющим оценить структу-
ру и поверхность АСБ сонной артерии, в настоящее 
время появилась возможность исследовать биохи-
мические показатели, анализ изменений которых 
в сопоставлении с клиническими параметрами 
дает представление об активности атеросклеро-
тического процесса. К таким биомаркерам отно-
сят высокочувствительный С-реактивный белок 
(СРБ), интерлейкины, липопротеид-ассоцииро-
ванная фосфолипаза А2 (Lp-PLA2), липопротеин А, 
металло-протеиназы, неоптерин, фактор некроза 
опухоли, фактор роста эндотелия, фактор роста фи-
бробластов. Среди биомаркеров воспалительной 

реакции сосудистой стенки и атеросклероза наи-
большей специфичностью в отношении сосудис-
того воспаления в сонных артериях обладает Lp-
PLA2, которая синтезируется макрофагами в АСБ 
(особенно интенсивно в бляшках сонных артерий), 
а затем через повреждения в покрышке атеромы 
проникает в общий кровоток, где связывается с цир-
кулирующими в плазме атерогенными частицами 
липопротеидов низкой плотности. Установлена связь 
повышения массы и активности Lp-PLA2 с риском 
развития цереброваскулярных событий [8]. 

При определении воспалительных маркеров 
реакции сосудистой стенки и атеросклероза было 
показано, что уровень Lp-PLA2 у пациентов с ате-
росклеротическим поражением ВСА достоверно 
выше (322 нг/мл), чем в группе здоровых лиц (210 
нг/мл) (p<0,05). Содержание Lp-PLA2 у пациентов 
без признаков прогрессирования атеросклероти-
ческого процесса в плазме крови составляет 291 нг/
мл, в то время как в группе лиц с верифицирован-
ным ультразвуковыми методами нарастанием сте-
нозов в русле ВСА этот показатель несколько выше 
– 328 нг/мл (p<0,05) [9]. 

Дизрегуляция иммунной системы является со-
ставной частью прогрессирования атеросклероза, 
в том числе в процессе метаморфоза асимптомного 
его течения в симптомный. В этом плане информа-
тивным явилось определение в сыворотке крови 
уровня молекул межклеточной адгезии – sICAM-1 
и sРЕCAM-1, экспрессируемых на различных типах 
эндотелиальных клеток и также косвенно отражаю-
щих состояние сосудистой стенки. У большинства 
пациентов с асимптомным стенозом установле-
но повышение содержания sICAM-1 и sРЕCAM-1 (в 
среднем соответственно 547,6±110,6 ng/ml (р<0,01) 
и 238,3±51,53 ng/ml (р<0,5) по сравнению с группой 
здоровых. При этом обнаружена прямая корреляция 
между уровнем увеличения концентрации этого им-
муногистохимического маркера состояния ангиоге-
неза и нарастанием выраженности стеноза ВСА. 

Метаболические сдвиги являются важным фак-
тором, способствующим прогрессированию атеро-
склероза. Метаболический синдром (МС), в состав 
которого входят гиперлипидемия (особенно три-
глицеридемия), артериальная гипертония, наруше-
ние толерантности к глюкозе, гиперурикемия и др., 
способствуют нарастанию метаболических сдвигов 
в сосудистой стенке, эндотелиальной дисфункции 
и дестабилизации АСБ. Возникающие на фоне МС 
изменения сосудистой стенки играют важную роль 
в патогенезе ишемического инсульта, предраспола-
гая к его развитию и неблагоприятному течению.

При сравнительном анализе клинических дан-
ных и морфологической структуры АСБ каротид-
ного синуса (удаленных при каротидной эндартер-
эктомии) мы установили, что у пациентов с МС 
(сахарным диабетом 2 типа) чаще развивается кри-
тический атеросклеротический стеноз и отмеча-

 Рисунок 3     Неоднородная нестабильная АСБ с 
дефектом покрышки (указано стрелкой)
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ется активное течение атеросклероза внутренней 
сонной артерии. Атеросклеротические бляшки 
отличаются тонкой покрышкой, некротическим 
ядром, кровоизлиянием в бляшку, кальцификаци-
ей и тонким слоем соединительной ткани (10). От-
мечено также преобладание больших очагов ате-
роматоза и увеличение числа липофагов, явления 
очагового фиброза с кальцинозом в средней обо-
лочке артерий в составе АСБ по сравнению с тако-
вым у пациентов без МС (рис. 4, 5). 

Структурные изменения АСБ коррелируют и с 
биохимическими маркерами прогрессирования ате-
росклеротического процесса, а именно с повышен-
ным содержанием Lp-PLA2 в сыворотке крови. Уро-
вень последней у пациентов с атеросклеротическим 
поражением внутренней сонной артерии достоверно 
выше у пациентов с ЦВЗ на фоне МС - 389 нг/мл по 
сравнению с пациентами без МС – 298 нг/мл (рис. 6). 

Таким образом, процесс формирования атеро-
тромботического поражения сосуда сложен и зача-
стую очень длителен, что и обусловливает достаточ-
но долгий бессимптомный период. Происходящие 
в и вокруг АСБ сложные биохимические, геморео-
логические, иммунологические, воспалительные 
и другие процессы способствуют изменению ее 
структуры, что может увеличивать ее объем вплоть 
до полной закупорки просвета артерии. иннова-
ционные методы диагностики (лабораторные и 

собствует нарастанию процессов пристеночного 
тромбообразования, что может явиться существен-
ным патогенетическим механизмом развития на-
рушений мозгового кровообращения у пациентов с 
каротидным атеросклерозом. 

На сегодняшний день показана связь между 
прогрессированием степени сужения артерии и 
повышением риска развития инсульта, причем не 
только на фоне нарастания выраженности односто-
роннего стеноза, но и при сочетанном поражении 
обеих сонных артерий. Важным фактором рис-
ка развития НМК являются также эхонегативная 
(«мягкая») бляшка, прогрессирование степени сте-
ноза и сопутствующая артериальная гипертония [5, 
12]. В проведенных исследованиях степень стеноза 
в симптомной и асимптомной группах по своему 
количественному показателю существенно не раз-
личались. Можно предположить, что появление 
клинической симптоматики связано, главным об-
разом, со строением АСБ и состоянием ее поверхно-
сти, а выраженность стеноза не является абсолютно 
надежным прогностическим фактором, предска-
зывающим риск развития цереброваскулярных за-
болеваний [3, 12, 13]. Важную роль в механизмах ате-
рогенеза играет также гемодинамический фактор, 
ассоциирующийся как правило с нестабильностью 
системного артериального давления. Локальное 
повреждающее воздействие потока крови на стенку 

 Рисунок 4, 5     Морфологическая структура АСБ у пациентов с МС

 Рисунок 6     Структура атеросклеротической бляшки и 
содержание Lp-PLA2 в крови у пациентов с МС

нейровизуализационные) позво-
ляют не только увеличить степень 
выявляемости атеросклеротичес-
кого процесса в сосудах мозга, в 
том числе и их «асимптомного» 
поражения, но и расширяют воз-
можности определения спектра 
патологических сдвигов, способ-
ствующих прогрессированию 
атеросклеротического процесса 
и развитию ишемического ин-
сульта. Таким образом, процесс 
перехода «асимптомного» атеро-
склероза в «симптомный» с раз-
витием клиники НМК сочетает-
ся в том числе и с выраженными 
структурными изменениями сосу-
дистой стенки и АСБ. Появление 
ангионеврологической симпто-
матики связано, главным образом, 
со строением АСБ и состоянием ее 
поверхности. Асимптомное тече-
ние атеросклероза в сосудах мозга 
характеризуется «доброкачествен-
ностью» и стабильным строением 
АСБ, что подтверждается резуль-
татами как ультразвукового, так и 
морфологического исследования 
удаленных биоптатов [4, 11]. Деста-
билизация поверхности АСБ спо-
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сосуда, на его эндотелий в местах физиологических 
изгибов и бифуркаций способствует реализации 
инсульта по механизму сосудисто-мозговой недо-
статочности (гемодинамический подтип) и состав-
ляет около 15% от всех ишемических НМК [2].

Механизм развития атеросклероза при метабо-
лическом синдроме многокомпонентен. Метаболи-
ческие нарушения ассоциируются с более быстрым 
прогрессированием атеросклероза и высоким рис-
ком развития цереброваскулярных заболеваний. У 
пациентов с метаболическим синдромом АСБ чаще 
имеют неоднородную, «нестабильную» структуру, 
характеризуются наличием гипоэхогенного ком-
понента, что коррелирует с повышенным содер-
жанием маркеров воспаления (таких как Lp-PLA2) 
в сыворотке крови. Взаимосвязь с повышенным 
уровнем Lp-PLA2 позволяет предположить опре-
деление этого показателя как маркера активности 
атеросклеротического процесса, а у определенной 
категории пациентов и маркером прогрессирова-
ния проявлений МС. 

Прогрессирование стеноза в артериях законо-
мерно и относится к одному из основных факторов 
риска развития инсульта. Вероятность прогрес-
сирования стеноза возрастает со временем от мо-
мента первого выявления атеросклеротического 
поражения и составляет примерно около 10% в год 
у каждого пятого больного [13]. Этот факт подчер-
кивает важность динамического наблюдения за вы-
явленной патологией сонных и позвоночных арте-
рий и, по нашему мнению, необходимо проведение 
скринингового ультразвукового обследования всем 
таким пациентам старше 45 лет, вне зависимости от 
наличия или отсутствия у них неврологических и 
других симптомов. Помимо ультразвуковых мето-
дик для оценки нарастания атеросклеротического 
процесса в сонных артериях необходимо внедрять 
в клиническую практику и биохимические методы, 
такие как исследование маркеров воспалительной 
реакции сосудистой стенки.
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CLINICAL, MORPHOLOGICAL AND BIOCHEMICAL MARKERS OF CAROTID ATHEROSCLEROSIS PROGRESSION 
M.M. Tanashyan, O.V. Lagoda, T.S. Gulevskaya, L.N. Maksyutkina, A.A. Raskurazhev
Summary
The paper analyzes clinical, morphological and biochemical markers of carotid atherosclerosis progression. It is noted that the progres-

sion of stenosis in arteries is natural and belongs to one of the major risk factors for stroke. Likelihood of progression of stenosis increases 
with time from the moment of first detection of atherosclerotic lesions and is about 10% per year in every fifth patient. This underlines the 
importance of follow-up for identified pathology of the carotid and vertebral arteries, and the need for a screening ultrasound examination to 
all such patients over 45 years regardless of the presence or absence of neurological and other symptoms.

Keywords: clinical, morphological and biochemical markers, atherosclerosis, carotid arteries, vertebral arteries, ultrasound examination.


