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ÂÂÅÄÅÍÈÅ
Â íàñòîÿùåå âðåìÿ èçâåñòíî äîñòàòî÷íî áîëü-

øîå ÷èñëî ýòèîëîãè÷åñêèõ ôàêòîðîâ äèëàòàöèîí-
íîé êàðäèîìèîïàòèè (ÄÊÌÏ) (Caforio A.L.P., 1994;
Àìîñîâà Å.Í., 1994; Goldman J.H., McKenna W.J.,
1995). Îäíàêî ïàòîãåíåòè÷åñêèå ìåõàíèçìû ÄÊÌÏ
âñå åùå íå ÿñíû. Íà ñåãîäíÿøíèé äåíü îäíîé èç
îñíîâíûõ òåîðèé ïàòîãåíåçà ÄÊÌÏ ÿâëÿåòñÿ âè-
ðóñî-èììóíîëîãè÷åñêàÿ, â ñîîòâåòñòâèè ñ êîòîðîé
âàæíóþ ðîëü â ðàçâèòèè è ïðîãðåññèðîâàíèè ìèî-
êàðäèàëüíûõ ïîâðåæäåíèé èãðàþò àóòîèììóííûå
ðåàêöèè (Caforio A.L.P., 1994; Àìîñîâà Å.Í., 1994;
Goldman J.H., McKenna W.J., 1995). Ïðè ÄÊÌÏ
âûÿâëåí øèðîêèé ñïåêòð àíòèãåíîâ�ìèøåíåé
(Caforio A.L.P. et al., 1990; Limas C.J. et al., 1990;
Fu M. et al., 1994). Îäèí èç ãëàâíûõ àóòîàíòèãåíîâ
ïðè ÄÊÌÏ � ìèîçèí, î çíà÷åíèè êîòîðîãî ñâèäå-
òåëüñòâóþò ðåçóëüòàòû íå òîëüêî êëèíè÷åñêèõ, íî
è ýêñïåðèìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé (Caforio A.L.P.
et al., 1990). Èçâåñòíà ýêñïåðèìåíòàëüíàÿ ìîäåëü
ìèîêàðäèòà ó ìûøåé, êîòîðûé ìîæåò òðàíñôîð-
ìèðîâàòüñÿ â ÄÊÌÏ è èíäóöèðóåòñÿ êàðäèàëüíûì,
òî åñòü ïðåäñåðäíûì, ìèîçèíîì (Smith S., Allen P.,
1991; Liao L. et al., 1993; 1995). Â òî æå âðåìÿ íàìè
âûÿâëåíî, ÷òî ìîðôîëîãè÷åñêèå èçìåíåíèÿ ñîêðà-
òèòåëüíîãî ìèîêàðäà, ïîäîáíûå òàêîâûì ïðè
ÄÊÌÏ ó ÷åëîâåêà, ïðîèñõîäÿò ïðè èììóíèçàöèè
ìûøåé íå ïðåäñåðäíûì, à æåëóäî÷êîâûì ÷åëîâå-
÷åñêèì ìèîçèíîì (Ðÿáåíêî Ä.Â. è ñîàâò., 2000).

Öåëü èññëåäîâàíèÿ � èçó÷åíèå äèíàìèêè ìîð-
ôîëîãè÷åñêèõ èçìåíåíèé ìûøöû ñåðäöà ó ýêñïå-
ðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ è îïðåäåëåíèå óðîâíÿ
öèðêóëèðóþùèõ àíòèòåë (ÀÒ) ó ìûøåé ïîñëå èì-
ìóíèçàöèè æåëóäî÷êîâûì ìèîçèíîì ÷åëîâåêà.

ÎÁÚÅÊÒ È ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß
Èññëåäîâàëè ìèîêàðä 45 ìûøåé-ñàìöîâ ëèíèè

BALB/c â âîçðàñòå 12�16 íåä. Æèâîòíûõ 1-é ãðóïïû
(29 ìûøåé) èììóíèçèðîâàëè ñìåñüþ ïîëíîãî àäúþ-

âàíòà Ôðåéíäà (ÏÀÔ) è ìèîçèíà, âûäåëåííîãî èç
ìèîêàðäà æåëóäî÷êîâ áîëüíûõ ñ ÄÊÌÏ (ÌÆÄ), óìåð-
øèõ âñëåäñòâèå ïðîãðåññèðîâàíèÿ ñåðäå÷íîé íåäî-
ñòàòî÷íîñòè. Ìèîçèí, âûäåëåííûé ïî îïèñàííîé ðà-
íåå ìåòîäèêå (Áîáûê Â.È. è ñîàâò., 1993), ðàçâîäèëè
èçîòîíè÷åñêèì ðàñòâîðîì íàòðèÿ õëîðèäà äî êîíå÷-
íîé êîíöåíòðàöèè 2 ìã/ìë. Ìûøåé èììóíèçèðîâàëè
ïóòåì ïîäêîæíîãî ââåäåíèÿ 200 ìêë àíòèãåíà (ÀÃ)
(2 ìã/ìë), ñìåøàííûìè ñî 100 ìêë ÏÀÔ. ×åðåç 7 äíåé
ïðîâîäèëè ïîâòîðíóþ èììóíèçàöèþ ñ èñïîëüçîâàíè-
åì 100 ìêë ÌÆÄ (1 ìã/ìë), ñìåøàííîãî ñî 100 ìêë
ÏÀÔ. Ìûøåé óìåðùâëÿëè ïóòåì äåêàïèòàöèè ïîä
ëåãêèì íàðêîçîì ýôèðîì ÷åðåç 7, 21 è 52 äíÿ ïîñëå
ïîâòîðíîé èììóíèçàöèè. Ïðîâîäèëè ìîðôîëîãè÷åñ-
êîå èññëåäîâàíèå è îïðåäåëÿëè óðîâåíü ÀÒ â ïóëå
ñûâîðîòîê. Ñåðäöå îñòàíàâëèâàëè ïåðôóçèåé îõëàæ-
äåííîãî (+4 °Ñ) 4% ðàñòâîðà ïàðàôîðìàëüäåãèäà. Èç
áîêîâûõ ñòåíîê ëåâîãî è ïðàâîãî æåëóäî÷êîâ è ìåæ-
æåëóäî÷êîâîé ïåðåãîðîäêè åäèíîîáðàçíî âî âñåõ
ñëó÷àÿõ ÷åðåç òîëùó ìèîêàðäà îò îñíîâàíèÿ äî âåð-
õóøêè ñåðäöà èññåêàëè êóñî÷êè, êîòîðûå ôèêñèðî-
âàëè â òå÷åíèå 24 ÷ â 10% ðàñòâîðå ôîðìàëèíà íà
0,1 Ì ôîñôàòíîì áóôåðå (ðÍ=7,4), ïî ñòàíäàðòèçî-
âàííîé ñõåìå îáåçâîæèâàëè â ñïèðòàõ âîñõîäÿùåé
êðåïîñòè è çàëèâàëè â ïàðàôèí. Èç òêàíè ìèîêàðäà
èçãîòàâëèâàëè ñðåçû òîëùèíîé 5 ìêì, êîòîðûå îêðà-
øèâàëè ãåìàòîêñèëèíîì è ýîçèíîì, ïî ìåòîäó Âàí-
Ãèçîíà, ãåìàòîêñèëèíîì � îñíîâíûì ôóêñèíîì ïèê-
ðèíîâîé êèñëîòû (ÃÎÔÏ) ïî ìåòîäó, ïðåäëîæåííîìó
J.T. Lie è ñîàâòîðàìè (1971).

Ñîñòîÿíèå ñîêðàòèòåëüíîãî àïïàðàòà êàðäèî-
ìèîöèòîâ èçó÷àëè ìåòîäîì ïîëÿðèçàöèîííîé ìèê-
ðîñêîïèè. Äëÿ îáúåêòèâèçàöèè ñòåïåíè ïîâðåæ-
äåíèÿ ìûøöû ñåðäöà îïðåäåëÿëè îòíîñèòåëüíóþ
ïëîùàäü, çàíÿòóþ êàðäèîìèîöèòàìè ñ ôóêñèíîð-
ðàãèåé ñàðêîïëàçìû ïðè îêðàñêå ïî Lie J.T. è ñî-
àâòîðàì (1971), êîíòðàêòóðíûìè ïîâðåæäåíèÿìè
(ÊÏ) ðàçëè÷íîé ñòåïåíè ïî Þ.Ã. Öåëëàðèóñó è ñî-
àâòîðàì (1980), ìèîöèòîëèòè÷åñêèìè ïîâðåæäå-
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Ðåçþìå. Èçó÷åíà äèíàìèêà ìîðôîëîãè÷åñêèõ èçìåíåíèé ìûøöû ñåðä-
öà, îïðåäåëåí óðîâåíü öèðêóëèðóþùèõ àíòèòåë ó ìûøåé ëèíèè BALB/c
÷åðåç 7, 21 è 52 äíÿ ïîñëå ïîâòîðíîé èììóíèçàöèè æåëóäî÷êîâûì ìèî-
çèíîì ÷åëîâåêà. Óñòàíîâëåíî, ÷òî â ðåçóëüòàòå èììóíèçàöèè ìèîçèíîì
â ìèîêàðäå ìûøåé ïðîèñõîäÿò ãåìîöèðêóëÿòîðíûå íàðóøåíèÿ, îáðàòè-
ìûå è íåîáðàòèìûå äèññåìèíèðîâàííûå ïîâðåæäåíèÿ êàðäèîìèîöèòîâ,
ïîäîáíûå ìîðôîëîãè÷åñêèì èçìåíåíèÿì ñîêðàòèòåëüíîãî ìèîêàðäà ïðè
äèëàòàöèîííîé êàðäèîìèîïàòèè ó ÷åëîâåêà. Ãåìîöèðêóëÿòîðíûå íàðó-
øåíèÿ áûëè íàèáîëåå âûðàæåíû íà 21-é äåíü ïîñëå èììóíèçàöèè, à îáúåì
ìèîöèòîëèòè÷åñêèõ è ñåãìåíòàðíûõ êîíòðàêòóðíûõ ïîâðåæäåíèé � ÷å-
ðåç 52 äíÿ. Ìîðôîëîãè÷åñêèå èçìåíåíèÿ ñîïðîâîæäàëèñü çíà÷èòåëüíûì
ïîâûøåíèåì óðîâíÿ öèðêóëèðóþùèõ àíòèìèîçèíîâûõ àíòèòåë, íàèáîëåå
âûðàæåííûì � íà 21-é è 52-é äíè ýêñïåðèìåíòà.
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íèÿìè (ÌÏ), î÷àãàìè ðåçîðáöèè íåêðîòèçèðîâàí-
íûõ êàðäèîìèîöèòîâ (ÐÊ) è î÷àãàìè êàðäèîñêëå-
ðîçà (ÎÊ). Èçìåðåíèÿ îñóùåñòâëÿëè ïðè 200-êðàò-
íîì óâåëè÷åíèè. Â êàæäîì ñëó÷àå ïðîèçâîäèëè
ìîðôîìåòðè÷åñêóþ îöåíêó íå ìåíåå 30 ó÷àñòêîâ
ìèîêàðäà, ïîëó÷åííûõ ìåòîäîì ñëó÷àéíîãî îòáî-
ðà (Àâòàíäèëîâ Ã.Ã. è ñîàâò., 1981).

Äëÿ ïðîâåäåíèÿ èììóíîëîãè÷åñêîãî àíàëèçà êðîâü
æèâîòíûõ ñîáèðàëè â ïðîáèðêè, èíêóáèðîâàëè â òå-
÷åíèå 1 ÷ â òåðìîñòàòå ïðè òåìïåðàòóðå 37 °Ñ. Ïîëó-
÷åííóþ ñûâîðîòêó êðîâè öåíòðèôóãèðîâàëè ïðè óñêî-
ðåíèè 2000 g â òå÷åíèå 10�15 ìèí ïðè òåìïåðàòóðå
4 °Ñ. Íàäîñàäî÷íóþ æèäêîñòü ñîáèðàëè â ïðîáèðêó,
äîáàâëÿëè 50% îò ïîëó÷åííîãî îáúåìà ïåðåãíàííî-
ãî ãëèöåðèíà è õðàíèëè ïðè òåìïåðàòóðå �20 °Ñ. Óðî-
âåíü ÀÒ îïðåäåëÿëè ìåòîäîì òâåðäîôàçíîãî èììó-
íîôåðìåíòíîãî àíàëèçà (ELISA) â ìîäèôèêàöèÿõ
(Matsiota P. et al., 1987). Îïðåäåëÿëè óðîâåíü ÀÒ ïðî-
òèâ ÌÆÄ è ìèîçèíà, âûäåëåííîãî èç æåëóäî÷êà ñåðä-
öà ó ïðàêòè÷åñêè çäîðîâîãî ÷åëîâåêà (ÌÆÍ), ïîãèá-
øåãî â ðåçóëüòàòå ñëó÷àéíîé òðàâìû.

Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó ïîëó÷åííûõ ðåçóëü-
òàòîâ ïðîâîäèëè ñ èñïîëüçîâàíèåì ïàêåòà ñòàòèñ-
òè÷åñêèõ ïðîãðàìì «STATISTICA for Windows 5.0,
StatSoft, Inc., ÑØÀ»; îöåíêó äîñòîâåðíîñòè ðàçëè-
÷èé ïîêàçàòåëåé � ñ ïîìîùüþ t-êðèòåðèÿ Ñòüþ-
äåíòà è Mann�Whitney U òåñò, çíà÷åíèÿ ð<0,05 ðàñ-
ñìàòðèâàëè êàê êðèòåðèé äîñòîâåðíîñòè ðàçëè÷èé.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ
Ïðè èçó÷åíèè ìîðôîëîãè÷åñêèõ èçìåíåíèé

ìèîêàðäà âûÿâëåíî, ÷òî íà ² ýòàïå ýêñïåðèìåíòà
(7-é äåíü ïîñëå èììóíèçàöèè) â ìèîêàðäå ìûøåé
1-é ãðóïïû ïðåîáëàäàþò ãåìîöèðêóëÿòîðíûå íà-
ðóøåíèÿ â âèäå ïîëíîêðîâèÿ àðòåðèàëüíûõ è âå-
íîçíûõ ñîñóäîâ, ïðåèìóùåñòâåííî âåí è âåíóë ñ
àãðåãàöèåé ýðèòðîöèòîâ è ñòàçîì â íåêîòîðûõ èç
íèõ. Ïåðèâàñêóëÿðíûé îòåê âûðàæåí íåðåçêî. Â
ìåæóòî÷íîé òêàíè íåçíà÷èòåëüíî óâåëè÷åíî êîëè-
÷åñòâî ôèáðîáëàñòîâ, îáíàðóæåíû åäèíè÷íûå òó÷-
íûå êëåòêè áåç ïðèçíàêîâ äåãðàíóëÿöèè.

Íà ôîíå îïèñàííûõ ãåìîöèðêóëÿòîðíûõ íàðó-
øåíèé â ìèîêàðäå ñòåíêè îáîèõ æåëóäî÷êîâ è
ìåææåëóäî÷êîâîé ïåðåãîðîäêè ñ ïîìîùüþ ïîëÿ-
ðèçàöèîííîé ìèêðîñêîïèè âûÿâëåíû åäèíè÷íûå
êàðäèîìèîöèòû (ÊÌÖ) ñ ñåãìåíòàðíûìè êîíòðàê-
òóðàìè I, II è III ñòåïåíè, ñ ñóáñåãìåíòàðíûìè êîí-
òðàêòóðíûìè èçìåíåíèÿìè è âíóòðèêëåòî÷íûì
ìèîöèòîëèçèñîì (òàáë. 1).

Êëåòêè ñ êîíòðàêòóðíûìè èçìåíåíèÿìè I è II ñòå-
ïåíè îòëè÷àþòñÿ ãëûá÷àòîñòüþ, ýîçèíîôèëèåé è
ãðàíóëÿðíîé ôóêñèíîððàãèåé ñàðêîïëàçìû. ÊÌÖ ñ
ñåãìåíòàðíûìè êîíòðàêòóðàìè III ñòåïåíè õàðàêòå-
ðèçóþòñÿ ïîòåðåé ïîïåðå÷íîé è ïðîäîëüíîé èñ÷åð-
÷åííîñòè, áàçîôèëèåé è ñåãìåíòàðíîé ôóêñèíîð-
ðàãèåé ñàðêîïëàçìû. Â êëåòêàõ ñ î÷àãîâûì âíóòðè-
êëåòî÷íûì ìèîöèòîëèçèñîì ñàðêîïëàçìà ñëàáî
âîñïðèíèìàåò êðàñèòåëè è îïòè÷åñêè ïðîñâåòëåíà.

×åðåç 21 äåíü ïîñëå èììóíèçàöèè (II ýòàï) âî
âñåõ èññëåäîâàííûõ çîíàõ ìèîêàðäà ìûøåé îò-
ìå÷åíî óñèëåíèå ãåìîöèðêóëÿòîðíûõ ðàññòðîéñòâ
ïî ñðàâíåíèþ ñ ïðåäøåñòâîâàâøèì ñðîêîì íà-

áëþäåíèÿ � áîëåå âûðàæåíî âåíîçíîå ïîëíîêðî-
âèå, â áîëüøåì êîëè÷åñòâå âåí è âåíóë îòìå÷åíû
ïðèçíàêè ñòàçà. Íàðÿäó ñ ïîëíîêðîâèåì àðòåðè-
àëüíûõ ñîñóäîâ íà II ýòàïå âûÿâëåíû ïðèçíàêè ïî-
âðåæäåíèÿ ñòåíêè îòäåëüíûõ àðòåðèé è àðòåðèîë.
Â ñòðîìå óâåëè÷èâàåòñÿ êîëè÷åñòâî òó÷íûõ êëå-
òîê, ÷àñòü èç íèõ ñ ïðèçíàêàìè äåãðàíóëÿöèè. Òàê-
æå ïî ñðàâíåíèþ ñ I ýòàïîì óâåëè÷èâàåòñÿ êîëè-
÷åñòâî ôèáðîáëàñòîâ è êîëëàãåíîâûõ âîëîêîí.

Ïðè ïîëÿðèçàöèîííîé ìèêðîñêîïèè â ìèîêàð-
äå îáíàðóæèâàþò äèôôóçíî ðàññåÿííûå ÊÌÖ ñ
ñåãìåíòàðíûìè êîíòðàêòóðàìè I, II è III ñòåïåíè,
åäèíè÷íûå êëåòêè ñ ñóáñåãìåíòàðíûìè êîíòðàê-
òóðíûìè èçìåíåíèÿìè (ñì. òàáë. 1). Íà II ýòàïå
îòìå÷åíî íåêîòîðîå óâåëè÷åíèå îòíîñèòåëüíîãî
îáúåìà ðóáöîâûõ èçìåíåíèé. Ðàñïðîñòðàíåííîñòü
âíóòðèêëåòî÷íîãî ìèîöèòîëèçèñà íà ýòîì ýòàïå
ýêñïåðèìåíòà óæå çíà÷èòåëüíî ïðåâûøàåò îòíî-
ñèòåëüíûé îáúåì ÊÌÖ ñ ñåãìåíòàðíûìè êîíòðàê-
òóðíûìè ïîâðåæäåíèÿìè (ñì. òàáë. 1). Àëüòåðà-
òèâíûå èçìåíåíèÿ ìèîêàðäà â äàííîì ñðîêå íà-
áëþäåíèÿ ñî÷åòàþòñÿ ñ íà÷àëüíûìè ïðîÿâëåíèÿìè
ãèïåðòðîôèè ÊÌÖ â âèäå óâåëè÷åíèÿ îáúåìà ñàð-
êîïëàçìû è ÿäåð â îòäåëüíûõ ãðóïïàõ ìûøå÷íûõ
âîëîêîí è ïîÿâëåíèÿ äâóõúÿäåðíûõ ÊÌÖ.

×åðåç 52 äíÿ ïîñëå ïîñëåäíåé èììóíèçàöèè
(III ýòàï) ïðèçíàêè îñòðûõ ãåìîöèðêóëÿòîðíûõ íàðó-
øåíèé âûðàæåíû â çíà÷èòåëüíî ìåíüøåé ñòåïåíè,
÷åì íà II ýòàïå. Ïîëíîêðîâèå îòäåëüíûõ âåí, âåíóë
âûðàæåíî íåçíà÷èòåëüíî, àãðåãàöèÿ ýðèòðîöèòîâ è
ñòàç íå îáíàðóæåíû. Ñëàáî âûðàæåí ïåðèâàñêóëÿð-
íûé îòåê. Ïðèçíàêè ïîâðåæäåíèÿ ñòåíêè àðòåðèàëü-
íûõ ñîñóäîâ íå âûÿâëåíû. Êîëè÷åñòâî òó÷íûõ êëåòîê
çíà÷èòåëüíî ìåíüøå, ÷åì íà 21-é äåíü ýêñïåðèìåí-
òà, è ïðèçíàêè äåãðàíóëÿöèè îòìå÷àþòñÿ ëèøü â åäè-
íè÷íûõ òêàíåâûõ áàçîôèëàõ. Óñèëåíèå ñòðîìàëüíîé
ðåàêöèè îáíàðóæåíî ëèøü ó îäíîãî èç ýêñïåðèìåí-
òàëüíûõ æèâîòíûõ � óâåëè÷åíî êîëè÷åñòâî ôèáðî-
áëàñòîâ è âîëîêíèñòûõ êîìïîíåíòîâ ñòðîìû, íàëè-
÷èå â íåé åäèíè÷íûõ êðóãëîêëåòî÷íûõ èíôèëüòðàòîâ.

Ðàñïðîñòðàíåííîñòü ñåãìåíòàðíûõ êîíòðàêòóðíûõ
ïîâðåæäåíèé ÊÌÖ íå óâåëè÷èâàåòñÿ. Îäíàêî ïî
ñðàâíåíèþ ñ I è II ýòàïàìè çíà÷èòåëüíî óâåëè÷èâàåò-
ñÿ îòíîñèòåëüíûé îáúåì ðóáöîâûõ èçìåíåíèé ñîêðà-
òèòåëüíîãî ìèîêàðäà è îñîáåííî ðàñïðîñòðàíåííîñòü
î÷àãîâîãî âíóòðèêëåòî÷íîãî ìèîöèòîëèçèñà ÊÌÖ
(ñì. òàáë. 1). Íàðÿäó ñ ýòèì óñóãóáëÿþòñÿ ïðîöåññû
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ãèïåðòðîôèè ìèîêàðäà � óâåëè÷èâàåòñÿ îáúåì
ãðóïï ÊÌÖ ñ ïðèçíàêàìè ãèïåðòðîôèè, äâóõúÿäåð-
íûõ ìûøå÷íûõ êëåòîê. Èçðåäêà â ìèîêàðäå îáíà-
ðóæèâàþò ïðèçíàêè íåñîñòîÿòåëüíîé ãèïåðòðîôèè
â âèäå äèñòðîôè÷åñêèõ èçìåíåíèé ãèïåðòðîôè-
ðîâàííûõ ÊÌÖ.

Äëÿ èñêëþ÷åíèÿ âëèÿíèÿ âîçìîæíûõ ïîáî÷íûõ
âîçäåéñòâèé èçó÷åíû ìîðôîëîãè÷åñêèå èçìåíå-
íèÿ ñåðäöà ïðè èììóíèçàöèè ìûøåé òîëüêî àäúþ-
âàíòîì Ôðåéíäà (2-ÿ ãðóïïà).

Íà 7-é äåíü ïîñëå èììóíèçàöèè (I ýòàï) â ìèî-
êàðäå æèâîòíûõ 2-é ãðóïïû íàðóøåíèÿ ãåìîöèðêó-
ëÿöèè áûëè çíà÷èòåëüíî ìåíåå âûðàæåíû, ÷åì â 1-é
ãðóïïå. Ãåìîöèðêóëÿòîðíûå ðàññòðîéñòâà ó ìûøåé
2-é ãðóïïû õàðàêòåðèçóþòñÿ ïîëíîêðîâèåì ÷àñòè
àðòåðèé, âåí, âåíóë è êàïèëëÿðîâ ñî ñòàçîì â îò-
äåëüíûõ âåíîçíûõ ñîñóäàõ è íåðåçêî âûðàæåííûì
ïåðèâàñêóëÿðíûì îòåêîì. Ïðèçíàêè ïîâðåæäåíèÿ
ñòåíîê àðòåðèàëüíûõ ñîñóäîâ íå îáíàðóæåíû. Êî-
ëè÷åñòâî ôèáðîáëàñòîâ â ñòðîìå íå óâåëè÷åíî.

Â ìèîêàðäå ìûøåé 2-é ãðóïïû îáíàðóæèâàþò
îáðàòèìûå åäèíè÷íûå ñåãìåíòàðíûå êîíòðàêòóð-
íûå ïîâðåæäåíèÿ ÊÌÖ I�III ñòåïåíè è åäèíè÷íûå
ÊÌÖ ñ ïðèçíàêàìè âíóòðèêëåòî÷íîãî ìèîöèòîëè-
çèñà (ñì. òàáë. 1).

Íà 21-é äåíü (II ýòàï) â ìèîêàðäå ìûøåé 2-é
ãðóïïû îòìå÷àþò óìåíüøåíèå íàðóøåíèé ãåìî-
öèðêóëÿöèè ïî ñðàâíåíèþ ñ òàêîâûì íà I ýòàïå
ýêñïåðèìåíòà. ×àñòü âåíîçíûõ ñîñóäîâ çàïóñòå-
âàåò. Îòìå÷åí íåðåçêî âûðàæåííûé îòåê ñòðîìû
ñ óâåëè÷åíèåì êîëè÷åñòâà òó÷íûõ êëåòîê áåç ïðè-
çíàêîâ äåãðàíóëÿöèè. Ðàñïðîñòðàíåííîñòü è õà-
ðàêòåð ïîâðåæäåíèÿ ÊÌÖ ïðàêòè÷åñêè àíàëîãè÷-
íû òàêîâûì íà I ýòàïå ýêñïåðèìåíòà.

×åðåç 52 äíÿ ïîñëå èììóíèçàöèè (III ýòàï) ãåìî-
öèðêóëÿòîðíûå èçìåíåíèÿ â ìèîêàðäå ìûøåé 2-é
ãðóïïû âûðàæåíû êðàéíå ñëàáî � îòìå÷àþò ïîë-
íîêðîâèå îòäåëüíûõ âåí, âåíóë è êàïèëëÿðîâ. Ïåðè-
âàñêóëÿðíûé îòåê êðàéíå íåçíà÷èòåëåí, ìåæóòî÷íî-
ãî � íåò. Â îäíîì ñëó÷àå â ñòðîìå îáíàðóæåíû åäè-
íè÷íûå íåáîëüøèå êðóãëîêëåòî÷íûå èíôèëüòðàòû,
âêëþ÷àþùèå ýîçèíîôèëüíûå ãðàíóëîöèòû. Òó÷íûå
êëåòêè åäèíè÷íû, áåç ïðèçíàêîâ äåãðàíóëÿöèè. Ïðî-
ëèôåðàöèÿ ôèáðîáëàñòîâ íå âûÿâëåíà. Ïîâðåæäå-
íèÿ ÊÌÖ àíàëîãè÷íû òàêîâûì â ïðåäøåñòâîâàâøèå
ñðîêè íàáëþäåíèÿ (ñì. òàáë. 1).

Íàðÿäó ñ ìîðôîëîãè÷åñêèìè èçìåíåíèÿìè èç-
ó÷åí óðîâåíü ÀÒ â ñûâîðîòêå êðîâè ìûøåé îáåèõ
ãðóïï (òàáë. 2). Ðåçóëüòàòû àíàëèçà ñâèäåòåëüñòâó-
þò, ÷òî óæå íà I ýòàïå ýêñïåðèìåíòà ó ìûøåé 1-é
ãðóïïû îïðåäåëÿþò î÷åíü âûñîêèå òèòðû öèðêó-
ëèðóþùèõ àíòèìèîçèíîâûõ ÀÒ. Îäíàêî íàèáîëåå
âûñîêèé èõ óðîâåíü îïðåäåëÿåòñÿ íà II è III ýòàïàõ
ýêñïåðèìåíòà. Ïî ðåçóëüòàòàì èññëåäîâàíèÿ, â
ñûâîðîòêå êðîâè ìûøåé ýòîé ãðóïïû âûÿâëÿþò
èììóííûé îòâåò íà ÌÆÍ (ñì. òàáë. 2). Îäíàêî åñëè
íà II ýòàïå èññëåäîâàíèÿ èììóííûé îòâåò íà ÌÆÄ
áûë íà 63% âûøå, ÷åì íà ÌÆÍ, òî íà III ýòàïå
èììóííûé îòâåò íà ÌÆÍ óæå â 2,7 ðàçà ïðåâûøàë
òàêîâîé íà ÌÆÄ (ñì. ðèñóíîê). Ýòî, âåðîÿòíî, óêà-
çûâàåò íà òî, ÷òî ïî èñòå÷åíèè âðåìåíè â îðãà-
íèçìå æèâîòíûõ âûðàáàòûâàåòñÿ ïóë ÀÒ, ñïîñîá-

íûõ óæå ðåàãèðîâàòü ñ íåñêîëüêî èíûìè ñóáôðàã-
ìåíòàìè áåëêîâîé ìîëåêóëû ìèîçèíà.

Òàêèì îáðàçîì, â ðåçóëüòàòå èììóíèçàöèè
ÌÆÄ â ìèîêàðäå ìûøåé ïðîèñõîäÿò ãåìîöèðêó-
ëÿòîðíûå íàðóøåíèÿ, îáðàòèìûå è íåîáðàòèìûå
äèññåìèíèðîâàííûå ïîâðåæäåíèÿ ÊÌÖ, áëèçêèå
ê ìîðôîëîãè÷åñêèì èçìåíåíèÿì ñîêðàòèòåëüíî-

ãî ìèîêàðäà ïðè ÄÊÌÏ ó ÷åëîâåêà. Âûðàæåííîñòü
ýòèõ íàðóøåíèé è àëüòåðàöèè ÊÌÖ ìåíÿåòñÿ â
çàâèñèìîñòè îò ñðîêîâ íàáëþäåíèÿ. Òàê, íà ïðî-
òÿæåíèè ïðàêòè÷åñêè âñåãî ïåðèîäà íàáëþäåíèÿ
â ìèîêàðäå ìûøåé îòìå÷àþò çíà÷èòåëüíûå ãåìî-
öèðêóëÿòîðíûå íàðóøåíèÿ, íàèáîëåå âûðàæåííûå
íà II ýòàïå èññëåäîâàíèÿ, ñîïðîâîæäàþùèåñÿ ñåã-
ìåíòàðíûìè ÊÏ è î÷àãîâîãî ÌÏ ÊÌÖ. Ðàñïðîñò-
ðàíåííîñòü ÌÏ â íåñêîëüêî ðàç ïðåâûøàåò îòíî-
ñèòåëüíûé îáúåì ñåãìåíòàðíûõ ÊÏ óæå íà II è îñî-
áåííî íà III ýòàïàõ ýêñïåðèìåíòà.

Â öåëîì äèíàìèêà èçìåíåíèé ñîêðàòèòåëüíîãî
ìèîêàðäà ïîñëå èììóíèçàöèè ÌÆÄ ìîæåò ðàññìàò-
ðèâàòüñÿ êàê äèññåìèíèðîâàííûå ðåöèäèâèðóþùèå
ïîâðåæäåíèÿ ÊÌÖ. Â ïîëüçó ïîñëåäíåãî ïðåäïîëî-
æåíèÿ ñâèäåòåëüñòâóåò íàëè÷èå àëüòåðàòèâíûõ èçìå-
íåíèé ÊÌÖ, çàâåðøàþùèõñÿ íåêðîçîì, ïëàçìàòè÷åñ-
êèì ïðîïèòûâàíèåì è ðåçîðáöèåé åäèíè÷íûõ ïîãèá-
øèõ êëåòîê ñ ôîðìèðîâàíèåì çâåçä÷àòûõ ÎÊ. Î
âîçìîæíîì ïåðñèñòèðóþùåì õàðàêòåðå ìèîêàðäè-
àëüíîãî ïîâðåæäåíèÿ òàêæå ñâèäåòåëüñòâóþò ìîðôî-
ëîãè÷åñêèå ïðîÿâëåíèÿ ñòðîìàëüíîé ðåàêöèè â âèäå
ñëàáî âûðàæåííîãî îòåêà ìåæóòî÷íîé òêàíè, î÷àãîâî-
ãî óâåëè÷åíèÿ êîëè÷åñòâà ôèáðîáëàñòîâ è êîëëàãåíî-
âûõ âîëîêîí, à òàêæå ÊÌÖ ñ ïðèçíàêàìè ãèïåðòðîôèè.

Âûÿâëåííûå ñåãìåíòàðíûå è ñóáñåãìåíòàðíûå ÊÏ
ÊÌÖ è î÷àãîâûé âíóòðèêëåòî÷íûé ìèîöèòîëèçèñ ìî-
ãóò áûòü îáóñëîâëåíû ãèïîêñè÷åñêèì (âñëåäñòâèå
ãåìîöèðêóëÿòîðíûõ èçìåíåíèé) âîçäåéñòâèåì íà
ìûøå÷íûå êëåòêè. Îäíàêî óìåíüøåíèå âûðàæåííî-
ñòè ãåìîöèðêóëÿòîðíûõ èçìåíåíèé, íàðÿäó ñ ïðîãðåñ-
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ñèðóþùèì óâåëè÷åíèåì îòíîñèòåëüíîãî îáúåìà ðóá-
öîâûõ èçìåíåíèé è âíóòðèêëåòî÷íîãî ìèîöèòîëèçè-
ñà íà III ýòàïå, ïîçâîëÿþò ïðåäïîëîæèòü, ÷òî åùå îä-
íèì âàæíûì ìåõàíèçìîì ÿâëÿåòñÿ èììóíîãåííûé
ìåõàíèçì ìèîêàðäèàëüíîãî ïîâðåæäåíèÿ. Ðåçóëüòà-
òû îïðåäåëåíèÿ óðîâíÿ ÀÒ â ñûâîðîòêå êðîâè ó ìû-
øåé ïîäòâåðæäàþò ó÷àñòèå èììóííîé ñèñòåìû â ïåð-
ñèñòèðóþùåé àëüòåðàöèè ìèîêàðäà.

Îòñóòñòâèå çíà÷èòåëüíûõ íàðóøåíèé ãåìîöèð-
êóëÿöèè è ìèíèìàëüíûé îòíîñèòåëüíûé îáúåì êàê
ñåãìåíòàðíûõ ÊÏ, òàê è î÷àãîâ âíóòðèêëåòî÷íîãî
ìèîöèòîëèçèñà ó ìûøåé 2-é ãðóïïû, êîòîðûì ïðî-
âîäèëè èììóíèçàöèþ òîëüêî àäúþâàíòîì Ôðåéí-
äà, ñâèäåòåëüñòâóåò î òîì, ÷òî ìîðôîëîãè÷åñêèå
èçìåíåíèÿ â ìèîêàðäå æèâîòíûõ 1-é ãðóïïû îáó-
ñëîâëåíû èìåííî èõ èììóíèçàöèåé ÌÆÄ � ìèî-
êàðäèàëüíûì àíòèãåíîì ÷åëîâåêà. Ñëåäîâàòåëüíî,
â ðåçóëüòàòå èììóíèçàöèè ÌÆÄ ïîëó÷åíà ýêñïå-
ðèìåíòàëüíàÿ ìîäåëü èììóíîãåííîãî ìèîçèí-èí-
äóöèðîâàííîãî ÄÊÌÏ-ïîäîáíîãî ïîâðåæäåíèÿ
ìèîêàðäà. Ýòà ìîäåëü êàðäèîìèîïàòèè ïðåäñòàâ-
ëÿåòñÿ íàì î÷åíü óäîáíûì îáúåêòîì êàê äëÿ èç-
ó÷åíèÿ ïàòîãåíåòè÷åñêèõ ìåõàíèçìîâ ôîðìèðîâà-
íèÿ ÄÊÌÏ, òàê è äëÿ ðàçðàáîòêè íîâûõ ïîäõîäîâ ê
åå äèàãíîñòèêå è ëå÷åíèþ.
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Ì²ÎÇÈÍ-²ÍÄÓÊÎÂÀÍÅ ÓØÊÎÄÆÅÍÍß
Ì²ÎÊÀÐÄÀ: ÅÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÅ
ÄÎÑË²ÄÆÅÍÍß

Ä.Â. Ðÿáåíêî, Ë.Ë. Ñèäîðèê,
Î.Â. Ñåðã³ºíêî, ².Â. Òðóí³íà, Â.². Áîáèê,
Î.Ì. Ôåäîðêîâà, Ò.Â. Êîâåíÿ, Ã.Õ. Ìàöóêà
Ðåçþìå. Âèâ÷åíî äèíàì³êó ìîðôîëîã³÷íèõ çì³í
ñåðöåâîãî ì�ÿçà, âèçíà÷åíî ð³âåíü öèðêóëþþ÷èõ
àíòèò³ë ó ìèøåé ë³í³¿ BALB/c ÷åðåç 7, 21 ³ 52 äí³
ï³ñëÿ ïîâòîðíî¿ ³ìóí³çàö³¿ øëóíî÷êîâèì ì³îçèíîì
ëþäèíè. Âñòàíîâëåíî, ùî â ðåçóëüòàò³ ³ìóí³çàö³¿
ì³îçèíîì ó ì³îêàðä³ ìèøåé â³äáóâàþòüñÿ ãåìî-
öèðêóëÿòîðí³ ïîðóøåííÿ, îáîðîòí³ é íåîáîðîòí³
äèñåì³íîâàí³ óøêîäæåííÿ êàðä³îì³îöèò³â, ïîä³áí³
äî ìîðôîëîã³÷íèõ çì³í ñêîðî÷óâàëüíîãî ì³îêàð-
äà ïðè äèëàòàö³éí³é êàðä³îì³îïàò³¿ ó ëþäèíè. Ãå-
ìîöèðêóëÿòîðí³ ïîðóøåííÿ áóëè íàéá³ëüø âè-
ðàæåí³ íà 21-é äåíü ï³ñëÿ ³ìóí³çàö³¿, à îáñÿã
ì³îöèòîë³òè÷íèõ ³ ñåãìåíòàðíèõ êîíòðàêòóðíèõ
óøêîäæåíü � ÷åðåç 52 äí³. Ìîðôîëîã³÷í³ çì³íè
ñóïðîâîäæóâàëèñÿ çíà÷íèì ï³äâèùåííÿì ð³âíÿ
öèðêóëþþ÷èõ àíòèì³îçèíîâèõ àíòèò³ë, íàéá³ëüø
âèðàæåíèì � íà 21-é òà 52-é äí³ åêñïåðèìåíòó.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ìîðôîëîã³ÿ, àóòî³ìóíí³ ðåàêö³¿,
á³ëêè, åêñïåðèìåíòàëüíå äîñë³äæåííÿ.

MYOSIN-INDUCED MYOCARDIAL
DAMAGE: EXPERIMENTAL STUDY

D.V. Ryabenko, L.L. Sidorik, O.V. Sergienko,
I.V. Trunina, V.I. Bobyk, O.M. Fedorkova,

T.V. Kovenia, G.Kh. Matsuka
Summary. The examination of line BALB/c mice heart
muscle morphological changes dynamics and defini-
tion of circulating antibodies level at 7, 21 and 52 days
after reimmunization by human ventricular myosin was
carried out. The result of investigation has shown that
immunization by a myosin leads to disturbances of
haemocirculation and reversible and irreversible
disseminated damages of cardiomyocytes liken to
morphological changes of contractile myocardium
described at human dilated cardiomyopathy.
Haemocirculatory disturbances were most expressed
for 21 days after an immunization, and volume of myo-
cytolysis and segmental contractive damages �
through 52 days. The morphological changes were
accompanied by considerable rising of level of circu-
lating antimyosin antibodies, whose the most high level
was detected on the 21st and 52 days of experiment.

Key words: morphology, autoimmune responses,
proteins, experimental examination.
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