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Öèðêóëÿöèÿ êëåòîê áåëîé êðîâè ïðîèñõîäèò ãëàâ-
íûì îáðàçîì â òðàíñïîðòíîé ôîðìå, è èõ îñíîâíîå
ôóíêöèîíàëüíîå íàçíà÷åíèå ðåàëèçóåòñÿ â òêàíÿõ,
êóäà îíè ìèãðèðóþò ÷åðåç ñîñóäèñòóþ ñòåíêó. Ïåð-
âûì ýòàïîì ïðîöåññà òðàíññîñóäèñòîé ìèãðàöèè
ëåéêîöèòîâ ÿâëÿåòñÿ èõ âçàèìîäåéñòâèå ñ êëåòêà-
ìè ýíäîòåëèÿ, è èìåííî ñ íåãî â æèâîì îðãàíèçìå
èíèöèèðóþòñÿ è ðàçâèâàþòñÿ ðàçíîîáðàçíûå
ôèçèîëîãè÷åñêèå è ïàòîëîãè÷åñêèå ðåàêöèè. Ýòî õà-
ðàêòåðíî ïðåæäå âñåãî äëÿ ëîêàëüíîãî âîñïàëåíèÿ
â ñòåíêå àðòåðèàëüíûõ ñîñóäîâ, ëåæàùåãî â îñíîâå
ðàçâèòèÿ àòåðîñêëåðîçà. Âîñïàëåíèå èìååò òàêæå
ïðÿìîå îòíîøåíèå ê âîçíèêíîâåíèþ îñòðîãî êîðî-
íàðíîãî ñèíäðîìà, ðåïåðôóçèîííîìó ïîâðåæäåíèþ
òêàíåé ñåðäöà, ðåìîäåëèðîâàíèþ ñîñóäèñòîé ñòåí-
êè è ðàçâèòèþ ðåñòåíîçà ïîñëå ïðîâåäåíèÿ àíãèî-
ïëàñòèêè. Â çàâèñèìîñòè îò õàðàêòåðà âîñïàëèòåëü-
íîé ðåàêöèè � îñòðàÿ, õðîíè÷åñêàÿ èëè èììóííàÿ �
â íåå âîâëåêàþòñÿ ðàçëè÷íûå ïîäêëàññû ëåéêîöè-
òîâ � ìîíîöèòû, íåéòðîôèëüíûå ãðàíóëîöèòû, ëèì-
ôîöèòû, è ñåëåêòèâíîñòü èõ ìîáèëèçàöèè ÿâëÿåòñÿ
ñëîæíîé ïðîáëåìîé ïàòîãåíåçà âîñïàëåíèÿ.

Òðàíñýíäîòåëèàëüíàÿ ìèãðàöèÿ ëåéêîöèòîâ ÿâ-
ëÿåòñÿ ñëîæíûì ïðîöåññîì è ïðåäñòàâëåíèÿ î íåì
íà÷àëè ñêëàäûâàòüñÿ òîëüêî â ïîñëåäíèå ãîäû.
Ïðåæäå âñåãî îí ÿâëÿåòñÿ ðåçóëüòàòîì àêòèâàöèè
ýíäîòåëèîöèòîâ è ëåéêîöèòîâ ñ ýêñïðåññèåé íà èõ

ïîâåðõíîñòè àäãåçèâíûõ ìîëåêóë, ñåëåêòèâíûõ äëÿ
îòäåëüíûõ ïîäêëàññîâ ëåéêîöèòîâ. Òàê, â 1-é äåíü
ðàçâèòèÿ îñòðîãî èíôàðêòà ìèîêàðäà â çîíå ïîðà-
æåíèÿ ðàçâèâàåòñÿ îñòðûé âîñïàëèòåëüíûé îòâåò
ñ èíôèëüòðàöèåé íåéòðîôèëüíûõ ãðàíóëîöèòîâ â
íåêðîòèçèðîâàííóþ òêàíü, à íà 3-é äåíü � ìîíî-
öèòîâ. Â ðåçóëüòàòå âûñâîáîæäåíèÿ èç àêòèâèðî-
âàííûõ íåéòðîôèëüíûõ ãðàíóëîöèòîâ áîëüøîãî
êîëè÷åñòâà àêòèâíûõ ôîðì êèñëîðîäà (ÀÔÊ), êèñ-
ëûõ ïðîòåàç, öèòîêèíîâ è äðóãèõ ïðîâîñïàëèòåëü-
íûõ ìåäèàòîðîâ ïðîèñõîäèò «îãëóøåíèå» è äîïîë-
íèòåëüíîå ïîâðåæäåíèå ÷àñòè÷íî èøåìèçèðîâàí-
íîãî ìèîêàðäà â ïðåäåëàõ «ñóìåðå÷íîé çîíû» ñ
ðàñøèðåíèåì çîíû íåêðîçà (Jourdan J.E. et al.,
1999). Áëîêàäà ìîëåêóë àäãåçèè íà íåéòðîôèëüíûõ
ãðàíóëîöèòàõ è ýðèòðîöèòàõ è óãíåòåíèå âûñâîáîæ-
äåíèÿ ìåäèàòîðîâ òêàíåâîãî ïîâðåæäåíèÿ èç íåéò-
ðîôèëüíûõ ãðàíóëîöèòîâ ñóùåñòâåííî îñëàáëÿþò
ïîðàæåíèå ìèîêàðäà â óñëîâèÿõ èøåìèè è ðåïåð-
ôóçèè (Mehta J.L., Li D.Y., 1999).

Ìîëåêóëû ìåæêëåòî÷íîé àäãåçèè � ýòî ñâÿçàí-
íûå ñ ïëàçìàòè÷åñêîé ìåìáðàíîé áåëêè, îáåñïå÷è-
âàþùèå âûñîêîñåëåêòèâíîå ìåæêëåòî÷íîå âçàèìî-
äåéñòâèå. Â ðÿäå ñëó÷àåâ îòäåëüíàÿ ìîëåêóëà ìåæ-
êëåòî÷íîé àäãåçèè ñïîñîáíà âçàèìîäåéñòâîâàòü ñ
íåñêîëüêèìè ëèãàíäàìè áëàãîäàðÿ íàëè÷èþ â íåé
ðàçíûõ ó÷àñòêîâ ñâÿçûâàíèÿ. Õîòÿ ñâÿçûâàíèå ìî-
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Ðåçþìå. Àíàëèç ñîâðåìåííîé ëèòåðàòóðû ñâèäåòåëüñòâóåò î òîì, ÷òî
âçàèìîäåéñòâèå êëåòîê êðîâè è ñîñóäèñòîé ñòåíêè ÿâëÿåòñÿ íà÷àëüíûì
è âàæíåéøèì ôàêòîðîì ðàçâèòèÿ ðàçíîîáðàçíûõ ôèçèîëîãè÷åñêèõ è
ïàòîëîãè÷åñêèõ ðåàêöèé. Â ÷àñòíîñòè, îíî ëåæèò â îñíîâå èììóííîé çà-
ùèòû îðãàíèçìà, îáåñïå÷èâàÿ ïîñòîÿííóþ òðàíññîñóäèñòóþ ìèãðàöèþ
ëèìôîöèòîâ â òêàíè è ëèìôàòè÷åñêèå óçëû â öåëÿõ îáíàðóæåíèÿ ÷óæå-
ðîäíûõ àíòèãåíîâ. Â óñëîâèÿõ ïîâðåæäåíèÿ òêàíåé, îêñèäàíòíîãî ñòðåñ-
ñà, äåéñòâèÿ ïðîâîñïàëèòåëüíûõ ìåäèàòîðîâ � öèòîêèíîâ è õåìîêè-
íîâ � ýêñïðåññèÿ àäãåçèâíûõ ìîëåêóë íà ýíäîòåëèè è ëåéêîöèòàõ ÿâ-
ëÿåòñÿ íà÷àëüíûì ýòàïîì èõ ðåêðóòèðîâàíèÿ â î÷àã âîñïàëåíèÿ, ÷òî
ñîïðîâîæäàåòñÿ âîçíèêíîâåíèåì øèðîêîãî ñïåêòðà ðåàêöèé, èìåþùèõ
â ñâîåé îñíîâå çàùèòíûé õàðàêòåð, íî ïðèâîäÿùèõ ïðè ÷ðåçìåðíîé
äëèòåëüíîñòè èëè èíòåíñèâíîñòè ê äîïîëíèòåëüíîìó ðàçâèòèþ äèñòðî-
ôè÷åñêèõ è íåêðîòè÷åñêèõ èçìåíåíèé. Òàêîé ïðîöåññ õàðàêòåðåí äëÿ
ëîêàëüíîãî âîñïàëåíèÿ â ñòåíêå àðòåðèàëüíûõ ñîñóäîâ, êîòîðûé ëåæèò
â îñíîâå ðàçâèòèÿ àòåðîñêëåðîçà, äëÿ âîçíèêíîâåíèÿ îñòðîãî êîðîíàð-
íîãî ñèíäðîìà, ðåïåðôóçèîííîãî ïîâðåæäåíèÿ òêàíåé ñåðäöà, ðåìî-
äåëèðîâàíèÿ ñîñóäèñòîé ñòåíêè è ðàçâèòèÿ ðåñòåíîçà ïîñëå àíãèîïëà-
ñòèêè. Ñëîæíîñòü ïðîöåññà ýêñïðåññèè ýíäîòåëèîöèòàìè è êëåòêàìè
êðîâè ðàçëè÷íûõ êëàññîâ àäãåçèâíûõ ìîëåêóë è èõ âçàèìîäåéñòâèÿ ñ
ñîîòâåòñòâóþùèìè ëèãàíäàìè îïðåäåëÿåò ÷åòêóþ ýòàïíîñòü ðàçâèòèÿ
âîñïàëåíèÿ è îñîáûé õàðàêòåð åãî ðåãóëÿöèè íà êàæäîì ýòàïå.
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ëåêóë àäãåçèè ñ ëèãàíäàìè îáû÷íî ïðîèñõîäèò ñ
íèçêèì ñðîäñòâîì, àâèäíîñòü âçàèìîäåéñòâèÿ ìî-
æåò áûòü äîâîëüíî âûñîêîé çà ñ÷åò òîãî, ÷òî àäãå-
çèâíûå ìîëåêóëû ðàñïîëîæåíû íà ïîâåðõíîñòè êëå-
òîê êîìïàêòíûìè êëàñòåðàìè è îáðàçóþò ó÷àñòêè
ìíîãîòî÷å÷íîãî ñâÿçûâàíèÿ (Ðîéò À. è cîàâò., 2000).

Â ñîîòâåòñòâèè ñ ñîâðåìåííîé êëàññèôèêàöèåé
àäãåçèâíûå ìîëåêóëû ïîäðàçäåëÿþòñÿ íà 3 òèïà:
à) ñåëåêòèíû; á) èíòåãðèíû; â) ñóïåðñåìåéñòâî èì-
ìóíîãëîáóëèíîâ.

Ñåëåêòèíû (Ð-ñåëåêòèí, L-ñåëåêòèí, E-ñåëåêòèí)
ÿâëÿþòñÿ ãëèêîïðîòåèíàìè è ýêñïðåññèðóþòñÿ íà
òðîìáîöèòàõ, íåêîòîðûõ òèïàõ ëåéêîöèòîâ è ýíäîòå-
ëèè (Jourdan J.E. et al., 1999). Ìîëåêóëû ñåëåêòèíîâ
ïðîíèçûâàþò êëåòî÷íóþ ìåìáðàíó è èìåþò N-êîíöå-
âîé äîìåí, êîòîðûé îáëàäàåò ëåêòèíîïîäîáíûìè
ñâîéñòâàìè, òî åñòü ñïîñîáíîñòüþ ñâÿçûâàòüñÿ ñ óã-
ëåâîäíûìè êîíå÷íûìè ãðóïïàìè ëèãàíäîâ.

Ð-ñåëåêòèí (ÑD 62Ð) � àäãåçèâíûå ìîëåêóëû,
ýêñïîíèðóþùèåñÿ ýðèòðîöèòàìè è òðîìáîöèòàìè
ïðè àêòèâàöèè; îíè îáåñïå÷èâàþò èõ âçàèìîäåé-
ñòâèå ñ ëåéêîöèòàìè (Prentis C.R.M., 1999). Ð-ñåëåê-
òèí ýðèòðîöèòîâ õðàíèòñÿ â òåëüöàõ Âåéáåëü�Ïà-
ëàäå, è åãî ýêñïðåññèÿ íà êëåòêàõ êàê àðòåðèàëüíî-
ãî, òàê è âåíóëÿðíîãî ýíäîòåëèÿ èíäóöèðóåòñÿ
ïðîâîñïàëèòåëüíûìè ìåäèàòîðàìè òèïà ñâîáîäíûõ
ðàäèêàëîâ, òðîìáèíà, êîìïîíåíòîâ êîìïëåìåíòà,
ãèñòàìèíà, ïåðåêèñè âîäîðîäà (Lefer A.M., 1997).
Ýêñïðåññèÿ Ð-ñåëåêòèíà äîñòèãàåò ìàêñèìóìà óæå
÷åðåç 10�20 ìèí ðåïåðôóçèè, à çàòåì íåñêîëüêî îñ-
ëàáëÿåòñÿ â ðåçóëüòàòå ñìûâàíèÿ â êðîâü (Davi G.
et al., 1998). Ïîìèìî ïåðåìåùåíèÿ íà ïîâåðõíîñòü
ýðèòðîöèòîâ ìîëåêóë Ð-ñåëåêòèíà, õðàíÿùèõñÿ
âíóòðèêëåòî÷íî, äîâîëüíî áûñòðî ïðîèñõîäèò èõ
ñèíòåç de novo, è âûðàæåííàÿ ýêñïðåññèÿ mRNA
Ð-ñåëåêòèíà â ýðèòðîöèòàõ óñòàíîâëåíà óæå ÷åðåç
80 ìèí ïîñëå âûðàæåííîãî óìåíüøåíèÿ êðîâîòîêà
â êîðîíàðíîé àðòåðèè ñîáàêè (Eguchi H. et al., 1999).

Ýêñïðåññèÿ ìîëåêóë Ð-ñåëåêòèíà íà ìåìáðàíå
òðîìáîöèòîâ ïðè èõ ñòèìóëÿöèè ïðîèñõîäèò òàêæå
äîñòàòî÷íî áûñòðî (â òå÷åíèå 5�10 ìèí) ïóòåì ïå-
ðåìåùåíèÿ èç âíóòðèêëåòî÷íîãî äåïî â a-ãðàíóëàõ
(Lefer A.M., 1997). Ê ñòèìóëàì, èíèöèèðóþùèì ýòîò
ïðîöåññ, îòíîñÿòñÿ ïðîâîñïàëèòåëüíûå ìåäèàòî-
ðû, òðîìáèí, ãèñòàìèí, ïåðåêèñü âîäîðîäà.

Ýêñïðåññèÿ ìîëåêóë Ð-ñåëåêòèíà íà ïîâåðõíîñ-
òè òðîìáîöèòîâ îáåñïå÷èâàåò èõ âçàèìîäåéñòâèå ñî
ñïåöèôè÷åñêèìè ëèãàíäàìè, íàõîäÿùèìèñÿ íà ïî-
âåðõíîñòè íåéòðîôèëüíûõ ãðàíóëîöèòîâ è ìîíîöè-
òîâ (Eguchi H. et al., 1999). Èìè ÿâëÿþòñÿ ïîñòîÿííî
ýêñïðåññèðóåìûé íà ïîâåðõíîñòè ëåéêîöèòîâ ñèàëè-
ðîâàííûé îëèãîñàõàðèä Lewis X (ãðóïïîâîé àíòèãåí
êðîâè ñèñòåìû Ëüþèñ�Lewis X), àññîöèèðîâàííûé ñ
áåëêîì CD15 (Kodaki S. et al., 1999), à òàêæå íåäàâíî
îïèñàííûé Ð-ñåëåêòèí � ãëèêîïðîòåèíîâûé ëè-
ãàíä-1 (PSGL-1). Ýêñïðåññèÿ PSGL-1 âîçíèêàåò íà
áîëåå ïîçäíåì ýòàïå àêòèâàöèè ëåéêîöèòîâ (÷åðåç
4�6 ÷ ðåïåðôóçèè) (Jourdan J.E. et al. 1999). L-ñåëåê-
òèí (CD62L) � àäãåçèâíûå ìîëåêóëû, ïîñòîÿííî ýêñ-
ïðåññèðîâàííûå íà êîí÷èêå ïñåâäîïîäèé ìîíîíóê-
ëåàðîâ. Ïðè èõ àêòèâàöèè ÷àñòî âîçíèêàåò «ñìûâà-
íèå» L-ñåëåêòèíà, ÷òî ñîïðîâîæäàåòñÿ àêòèâàöèåé

b2-èíòåãðèíîâîãî êîìïëåêñà (CD11/CD18) ëèìôîöè-
òîâ è ìîíîöèòîâ (Lefer A.M., 1997). Ëèãàíäàìè äëÿ
L-ñåëåêòèíîâ ÿâëÿþòñÿ êàê ãëèêîïðîòåèí Sgp-200 ñ
ìíîãî÷èñëåííûìè Î-ñâÿçàííûìè óãëåâîäíûìè ãðóï-
ïàìè, àññîöèèðîâàííûé ñ áåëêîì CD34, òàê è óãëå-
âîäû â ñîñòàâå MAdCAM-1; îáà îíè ïîñòîÿííî ýêñ-
ïðåññèðîâàíû íà ïîâåðõíîñòè êëåòîê âûñîêîãî ýíäî-
òåëèÿ âåíóë. Âñëåäñòâèå ñâÿçûâàíèÿ L-ñåëåêòèíà ñ
ýòèìè àäãåçèâíûìè ìîëåêóëàìè ëèìôîöèòîâ èç êðî-
âîòîêà ïîñòîÿííî ìèãðèðóþò ÷åðåç âåíóëÿðíóþ ñòåí-
êó è íàïðàâëÿþòñÿ â ïåðèôåðè÷åñêèå ëèìôîóçëû
(Ðîéò À. è ñîàâò., 2000). Å-ñåëåêòèí � àäãåçèâíûå
ìîëåêóëû, êîòîðûå ýêñïðåññèðóþòñÿ òîëüêî êëåòêà-
ìè ýíäîòåëèÿ â óñëîâèÿõ àêòèâàöèè âîñïàëèòåëüíû-
ìè öèòîêèíàìè: ôàêòîðîì íåêðîçà îïóõîëè-a
(ÔÍÎ-a), èíòåðëåéêèíîì-1 (ÈË-1) èëè áàêòåðèàëü-
íûì ýíäîòîêñèíîì (Lefer A.M., 1997). Ýêñïðåññèÿ
Å-ñåëåêòèíà ïî ñðàâíåíèþ ñ Ð- è L-ñåëåêòèíàìè ïðî-
èñõîäèò çàìåäëåííî, íà ïðîòÿæåíèè 4�6 ÷, è îñóùå-
ñòâëÿåòñÿ ïóòåì ñèíòåçà áåëêà de novo. Å-ñåëåêòèíû
òàêæå ñâÿçûâàþòñÿ ñ ñèàëèðîâàííîé ôîðìîé óãëå-
âîäíîé äåòåðìèíàíòû (Lewis X), êîòîðàÿ ýêñïðåññè-
ðóåòñÿ íà ëåéêîöèòàõ ðÿäà ñóáïîïóëÿöèé.

Èíòåãðèíû � îáøèðíàÿ ãðóïïà ìîëåêóë ìåæ-
êëåòî÷íîé àäãåçèè, êîòîðûå ýêñïðåññèðóþòñÿ íà
ïîâåðõíîñòè ðàçëè÷íûõ êëåòîê, â òîì ÷èñëå ëåéêî-
öèòîâ. Âñå áåëêè, âõîäÿùèå â ýòî ñóïåðñåìåéñòâî,
ñîñòîÿò èç äâóõ íåêîâàëåíòíî ñâÿçàííûõ ïîëè-
ïåïòèäíûõ öåïåé (a è b), ïðîíèçûâàþùèõ êëåòî÷-
íóþ ìåìáðàíó. Ñåìåéñòâî èíòåãðèíîâ äåëÿò íà òðè
îñíîâíûå ïîäñåìåéñòâà ïî òèïó b-öåïè (b1, b2, b3).
b1-Èíòåãðèíû â îñíîâíîì ó÷àñòâóþò â ñâÿçûâàíèè
ëåéêîöèòîâ ñî ñòðóêòóðàìè âíåêëåòî÷íîãî ìàòðèê-
ñà, b2-èíòåãðèíû � â àäãåçèè ëåéêîöèòîâ ê ýíäî-
òåëèþ è êëåòêàì èììóííîé ñèñòåìû, à b3-èíòåãðè-
íû (öèòîàäãåçèíû) � â àäãåçèè òðîìáîöèòîâ ê íåé-
òðîôèëüíûì ãðàíóëîöèòàì â î÷àãàõ âîñïàëåíèÿ
èëè ìåñòàõ ïîâðåæäåíèÿ ñîñóäîâ, à òàêæå â àäãå-
çèè ìîíîöèòîâ ê ýíäîòåëèþ.

Êîìïëåêñ CD11/CD18 ÿâëÿåòñÿ b2-èíòåãðèíîì,
êîòîðûé ýêñïðåññèðóåòñÿ íà ïîâåðõíîñòè íåéòðî-
ôèëüíûõ ãðàíóëîöèòîâ è ìîíîöèòîâ. Ýòè èíòåãðè-
íû èìåþò ðàçëè÷íûå a-ñóáúåäèíèöû (aL, aM, aX) è
îáùóþ b-ñóáúåäèíèöó. Êîìïëåêñ CD11/CD18 íàêàï-
ëèâàåòñÿ âî âòîðè÷íûõ ãðàíóëàõ íåéòðîôèëüíûõ
ãðàíóëîöèòîâ è ìîíîöèòîâ. Ïðè èõ àêòèâàöèè ïðî-
âîñïàëèòåëüíûìè ìåäèàòîðàìè, âêëþ÷àÿ ôàêòîð
àêòèâàöèè òðîìáîöèòîâ è ëåéêîòðèåíû Â4, à òàêæå
ïîñëå èõ ïðîêàòûâàíèÿ ïî ýíäîòåëèþ ïðîèñõîäèò
áûñòðîå ïåðåìåùåíèå êîìïëåêñà èç ãðàíóë íà ïî-
âåðõíîñòü êëåòîê è èõ ýêñïðåññèÿ (Jourdan J.E. et al.,
1999). b2-Èíòåãðèíû LFA-1 (CD11a/CD18) è MAC-1
(CD11b/CD18), ýêñïðåññèðîâàííûå íà íåéòðîôèëü-
íûõ ãðàíóëîöèòàõ è ìîíîöèòàõ, ñïîñîáñòâóþò èõ âçà-
èìîäåéñòâèþ ñ ìîëåêóëàìè ìåæêëåòî÷íûõ àäãåçèâ-
íûõ ìîëåêóë-1 è 2 (ICAM-1 è ICAM-2) íà ïîâåðõíîñ-
òè êëåòîê ýíäîòåëèÿ (Schratzberger P. et al., 1998).

VLA-4 (CD49d) ÿâëÿåòñÿ b1-èíòåãðèíîâîé àäãå-
çèâíîé ìîëåêóëîé, êîòîðàÿ ýêñïðåññèðóåòñÿ òîëü-
êî àêòèâèðîâàííûìè ìîíîöèòàìè è îáåñïå÷èâàåò
ñåëåêòèâíîå èõ ñâÿçûâàíèå ñ ñîñóäèñòûìè àäãåçèâ-
íûìè ìîëåêóëàìè-1 (VCAM-1) íà ýíäîòåëèè
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(Zapolska-Downar D. et al., 2001). VCAM-1 ÿâëÿþòñÿ
ïðåèìóùåñòâåííî ýíäîòåëèàëüíûìè àäãåçèâíûìè
ìîëåêóëàìè è ýêñïðåññèðóþòñÿ ïîñëå àêòèâàöèè
ýðèòðîöèòîâ âîñïàëèòåëüíûìè ìåäèàòîðàìè. Âçà-
èìîäåéñòâèå VLA-4 è VCAM-1 îáåñïå÷èâàåò «ïðîêà-
òûâàíèå» ìîíîöèòîâ ïî ïîâåðõíîñòè ýíäîòåëèÿ è
àäãåçèâíûé ýôôåêò âçàèìîäåéñòâèÿ b2-èíòåãðèíà
ìîíîöèòîâ ñ ICAM-1 (Meisel S.R. et al., 1998). Âçàè-
ìîäåéñòâèå èíòåãðèíîâûõ êîìïëåêñîâ ëåéêîöèòîâ
ñ èõ ëèãàíäàìè íà ýíäîòåëèè ïðèâîäèò ê ïðî÷íîé
àäãåçèè íåéòðîôèëüíûõ ãðàíóëîöèòîâ è ìîíîöèòîâ
ê ñîñóäèñòîé ñòåíêå (Jourdan J.E. et al., 1999).

Ñïîñîáíîñòü èíòåãðèíîâ ñâÿçûâàòüñÿ ñ ëèãàí-
äàìè çàâèñèò îò íàëè÷èÿ äâóõâàëåíòíûõ êàòèîíîâ.
Â íîðìå LFA-1 ýêñïðåññèðîâàí íà ëåéêîöèòàõ â
íèçêîàôôèííîì ñîñòîÿíèè, íî ïðè ïîâûøåíèè êîí-
öåíòðàöèè Mg2+ ïåðåõîäèò â âûñîêîàôôèííîå. Ïðè
ïîâûøåíèè êîíöåíòðàöèè Ñà2+ èíòåãðèíû íà ïî-
âåðõíîñòè êëåòîê ïåðåðàñïðåäåëÿþòñÿ, ôîðìèðóÿ
âûñîêîàâèäíûå «ïÿòíà» (Ðîéò À. è ñîàâò., 2000).

àvb3-Èíòåãðèíîâûå ðåöåïòîðû, êîòîðûå ýêñ-
ïðåññèðóþòñÿ íà ìîíîöèòàõ/ìàêðîôàãàõ è ñïîñîá-
ñòâóþò èõ òðàíñýíäîòåëèàëüíîé ìèãðàöèè ïîñðåä-
ñòâîì âçàèìîäåéñòâèÿ ñ àäãåçèâíûìè ìîëåêóëàìè
PECAM-1 (òðîìáîöèòàðíî-ýíäîòåëèàëüíûìè àäãå-
çèâíûìè ìîëåêóëàìè-1), ýêñïðåññèðóåìûìè ýíäî-
òåëèåì (Bishop G.G. et al., 2001).

Ê ñóïåðñåìåéñòâó èììóíîãëîáóëèíîâ îòíîñèòñÿ
ðÿä àäãåçèâíûõ ìîëåêóë, ðàñïîëàãàþùèõñÿ ïðåèìó-
ùåñòâåííî íà ýíäîòåëèè è èìåþùèõ â ñâîåì ñîñòà-
âå Ig-ïîäîáíûå äîìåíû. Ê íèì îòíîñÿòñÿ: ICAM-1 è
ICAM-2, VCAM-1, PECAM-1 è ìîëåêóëû àäãåçèè âû-
ñîêîãî ýíäîòåëèÿ âåíóë ëèìôîèäíûõ îáðàçîâàíèé
â ñëèçèñòûõ îáîëî÷êàõ òèïà MAdCAM-1, íàçâàííûå
ðàíåå àäðåññèíîì-1. Ýêñïðåññèÿ ýòèõ ìîëåêóë íà
ýíäîòåëèè ñîñóäîâ èìååò ïîñòîÿííûé õàðàêòåð, íî
çíà÷èòåëüíî óñèëèâàåòñÿ ïðè åãî ñòèìóëÿöèè ïðî-
âîñïàëèòåëüíûìè öèòîêèíàìè è ìîäèôèöèðîâàí-
íûìè ëèïîïðîòåèíàìè (Ridker P.M., 1998; Pasceri V.
et al., 2000).

Âîïðîñ î ïîñòîÿíñòâå ýêñïðåññèè êëåòî÷íûõ
àäãåçèâíûõ ìîëåêóë íà ýíäîòåëèè îñòàåòñÿ äèñêó-
òàáåëüíûì. ICAM-1 (CD54) � àäãåçèâíàÿ ìîëåêó-
ëà, ÿâëÿþùàÿñÿ êîíòðëèãàíäîì äëÿ èíòåãðèíîâî-
ãî êîìïëåêñà LFA-1 (CD11a/CD18) è MAC-1 (CD11b/
CD18) íåéòðîôèëüíûõ ãðàíóëîöèòîâ è ìîíîöèòîâ,
ïî äàííûì îäíèõ àâòîðîâ ýêñïðåññèðóåòñÿ íà ìåì-
áðàíå ýðèòðîöèòîâ êîíñòèòóòèâíî, íî óñèëåííî �
â óñëîâèÿõ ñòèìóëÿöèè (Kokura S. et al., 1999). Ãè-
ïåðýêñïðåññèÿ ICAM-1 ïîä äåéñòâèåì öèòîêèíîâ
èëè ïðè ðåïåðôóçèè îòìå÷àåòñÿ ÷åðåç 2�4 ÷, ñî-
âïàäàÿ ïî âðåìåíè ñ ãèïåðýêñïðåññèåé êîìïëåêñà
CD11/CD18 íà ëåéêîöèòàõ (Jourdan J.E. et al., 1999).
ICAM-1 òàêæå ëîêàëèçóþòñÿ íà ëèìôîöèòàõ è ìî-
íîöèòàõ, ñïîñîáñòâóÿ èõ âçàèìíîé àäãåçèè ñ îáðà-
çîâàíèåì êðóïíûõ ìíîãîêëåòî÷íûõ àãðåãàòîâ. Â
äðóãèõ èññëåäîâàíèÿõ ýêñïðåññèÿ êàê ICAM-1, òàê
è VCAM-1 íå îòìå÷àëàñü â íåïîâðåæäåííûõ àðòå-
ðèÿõ, îáíàðóæèâàëàñü òîëüêî ïðè àêòèâàöèè ýíäî-
òåëèÿ ïðîâîñïàëèòåëüíûìè ìåäèàòîðàìè �
ÔÍÎ-1, ÈË-1, èíòåðôåðîíîì è áûëà çàâèñèìîé îò
ôàêòîðà NF�êB (Cerceka B. et al., 1997; Parry G.C.N.,

Mackman N., 1998). Â òî æå âðåìÿ â êóëüòóðå êëå-
òîê ýíäîòåëèÿ îòìå÷åí êîíñòèòóòèâíûé ñèíòåç
ICAM-2, ÷òî ïîçâîëèëî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî èìåííî
äàííûé áåëîê îïðåäåëÿåò ôîíîâûé óðîâåíü ñâÿçû-
âàíèÿ ëåéêîöèòîâ ñ ýíäîòåëèåì. Ìîëåêóëû VCAM-1
(CD106) ÿâëÿþòñÿ ñåëåêòèâíûìè àäãåçèâíûìè ìî-
ëåêóëàìè òîëüêî äëÿ ìîíîöèòîâ êðîâè è ëèãàíäà-
ìè ê íèì ñëóæàò èíòåãðèíîâûå ðåöåïòîðû VLA-4 íà
ìîíîöèòàõ (Meisel S.R. et al., 1998; Zapolska-Dow-
nar D. et al., 2001).

Ìîëåêóëû PECAM-1 ýêñïðåññèðóþòñÿ êîíñòèòó-
òèâíî íà ïîâåðõíîñòè ëåéêîöèòîâ, òðîìáîöèòîâ,
ýðèòðîöèòîâ è ëîêàëèçóþòñÿ â ïîñëåäíåì ñëó÷àå íà
ìåæêëåòî÷íûõ ñîåäèíåíèÿõ; àíòèòåëà ê PECAM-1
çíà÷èòåëüíî óãíåòàþò òðàíñýíäîòåëèàëüíóþ ìè-
ãðàöèþ ëåéêîöèòîâ â óñëîâèÿõ ðåïåðôóçèè ñ ïî-
ñëåäóþùèì óìåíüøåíèåì âûðàæåííîñòè íåêðîçà
(Jourdan J.E. et al., 1999).

Ïðîöåññ âçàèìîäåéñòâèÿ êëåòîê êðîâè ñ ýíäî-
òåëèåì è âûõîä ëåéêîöèòîâ èç ñîñóäèñòîãî ðóñëà
÷åðåç ýíäîòåëèé ïðîèñõîäèò â íåñêîëüêî ýòàïîâ,
÷òî îïðåäåëÿåòñÿ îñîáåííîñòÿìè êèíåòèêè âçàè-
ìîäåéñòâèÿ ðàçëè÷íûõ àäãåçèâíûõ ìîëåêóë ñ ñî-
îòâåòñòâóþùèìè ëèãàíäàìè. Ïðåæäå âñåãî êëåòêè
êðîâè çàíèìàþò êðàåâîå ïîëîæåíèå â ñîñóäèñòîì
ðóñëå, â ðåçóëüòàòå ÷åãî äâèæåíèå ëåéêîöèòîâ ïî
ñîñóäó çàìåäëÿåòñÿ, è îíè êàê áû ïðîêàòûâàþòñÿ
ïî ýíäîòåëèþ. Ýòîò ïðîöåññ îáåñïå÷èâàåòñÿ âçà-
èìîäåéñòâèì Ð-ñåëåêòèíà ýðèòðîöèòîâ ñ åãî ëè-
ãàíäîì � ôàêòîðîì LewisX íà íåéòðîôèëüíûõ ãðà-
íóëîöèòàõ è ìîíîöèòàõ, à ïîñëåäóþùåå âçàèìî-
äåéñòâèå Ð-ñåëåêòèíà ñ PSGL-1 ïðèâîäèò ê
íåóñòîé÷èâîé àäãåçèè ëèìôîöèòîâ ê ýíäîòåëèþ
(Jourdan J.E. et al., 1999).

Ñïîñîáíîñòü ïðîâîñïàëèòåëüíûõ ìåäèàòîðîâ
èíèöèèðîâàòü âçàèìîäåéñòâèå àäãåçèâíûõ ìîëåêóë
ñ èõ ëèãàíäàìè óãíåòåíà ïðè ïîëíîöåííîì ôóíêöèî-
íèðîâàíèè ýíäîòåëèÿ è íîðìàëüíîì âûñâîáîæäå-
íèè ñ ïîìîùüþ íåãî ñîîòâåòñòâóþùèõ ñîåäèíåíèé,
ïðåæäå âñåãî îêñèäà àçîòà (NO). Óìåíüøåíèå ïðî-
äóêöèè ýíäîòåëèåì NO ïðèâîäèò ê óñèëåííîé ýêñ-
ïðåññèè Ð-ñåëåêòèíà íà ýðèòðîöèòàõ è àêòèâèðóåò
àäãåçèþ ìîíîöèòîâ è íåéòðîôèëüíûõ ãðàíóëîöèòîâ
ê ýíäîòåëèþ. Óñòàíîâëåíî, ÷òî óãíåòåíèå ôàçû ïðî-
êàòûâàíèÿ ëåéêîöèòîâ èìååò ðåøàþùåå çíà÷åíèå
â ïðåäóïðåæäåíèè ðàçâèòèÿ âîñïàëèòåëüíîé ðåàê-
öèè (Scalia R. et al., 1999). Ïðè òÿæåëîì òðàâìàòè-
÷åñêîì øîêå óæå ÷åðåç 15 ìèí ïðîèñõîäèò óìåíü-
øåíèå âûñâîáîæäåíèÿ NO ýíäîòåëèåì â ñî÷åòàíèè
ñ óñèëåííîé ýêñïðåññèåé ýðèòðîöèòîâ Ð-ñåëåêòèíà,
÷òî ïðèâîäèò ê àêòèâàöèè âîñïàëèòåëüíûõ êëåòîê
êðîâè è ñîïðîâîæäàåòñÿ èõ óñèëåííûì ïðîêàòûâà-
íèåì ïî ýíäîòåëèþ (Scalia R. et al., 1999).

Õðîíè÷åñêîå óãíåòåíèå ñèíòåçà NO â ýêñïåðè-
ìåíòå ïóòåì ââåäåíèÿ L-NAME � áëîêàòîðà NO-ñèí-
òåòàçû âûçûâàåò ó êðûñ ðàííèå ïðîÿâëåíèÿ âîñïà-
ëèòåëüíûõ èçìåíåíèé � èíôèëüòðàöèþ ìîíîöèòîâ
â êîðîíàðíûå ñîñóäû è ýêñïðåññèþ ìîíîöèòàðíîãî
õåìîòàêñè÷åñêîãî ïðîòåèíà-1 (ÌÑÐ-1) ñ ïîñëåäóþ-
ùèì ðàçâèòèåì àòåðîñêëåðîçà � óòîëùåíèå èíòè-
ìû, ïåðèâàñêóëÿðíûé ôèáðîç è êàðäèîñêëåðîç
(Koyanagi M. et al., 2000; Kitamoto S. et al., 2000). Ïðè-
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ìåíåíèå àíòèòåë ê ÌÑÐ-1 ïðåäóïðåæäàëî ðàçâèòèå
âîñïàëåíèÿ è óìåíüøàëî âûðàæåííîñòü óòîëùåíèÿ
èíòèìû. Â êóëüòóðå ýðèòðîöèòîâ ïîêàçàíî, ÷òî óãíå-
òåíèå ñèíòåçà NO ïðèâîäèò ê óñèëåííîé ýêñïðåññèè
àäãåçèâíûõ ìîëåêóë è ïðîäóêöèè ÌÑÐ-1 ïîñðåä-
ñòâîì ðàçâèòèÿ îêñèäàíòíîãî ñòðåññà è ïîâûøåíèÿ
àêòèâíîñòè ÿäåðíîãî ôàêòîðà òðàíñêðèïöèè NF�kB,
êîòîðûé ðåãóëèðóåò àêòèâíîñòü ãåíîâ, îòâåòñòâåí-
íûõ çà ðàçâèòèå âîñïàëèòåëüíîãî îòâåòà (Koyana-
gi M. et al., 2000; Beckman J.A. et al., 2001).

Ýêñïðåññèÿ Ð-ñåëåêòèíà íà ýðèòðîöèòàõ ñ èí-
òåíñèâíîé àäãåçèåé âîñïàëèòåëüíûõ êëåòîê êðîâè
è èõ ìèãðàöèåé â ñîñóäèñòóþ ñòåíêó àêòèâèðóåòñÿ
òàêæå ïðè ñòèìóëÿöèè îêèñëåííûìè ËÏÍÏ è èõ îñ-
íîâíîãî äåéñòâóþùåãî íà÷àëà ëèçîôîñôàòèäèëõî-
ëèíà (ËÔÕ); ýòîò ïðîöåññ çíà÷èòåëüíî àêòèâèðóåò-
ñÿ ïðè óãíåòåíèè ïðîäóêöèè NO (Pongratz G. et al.,
1997; Mehta J.L., Li D.Y., 1999; Martin K.R. et al., 2000).

Ïðîöåññ àäãåçèè ëåéêîöèòîâ ê ýíäîòåëèþ íàõî-
äèòñÿ ïîä êîíòðîëåì ëîêàëüíûõ ãîðìîíàëüíûõ ðåãó-
ëÿòîðíûõ ôàêòîðîâ. Ëåéêîöèòû è ýðèòðîöèòû ñíàá-
æåíû ðåöåïòîðàìè àíãèîòåíçèíà II (À-II) è ìîãóò àêòè-
âèðîâàòüñÿ èì ñ óñèëåííîé ýêñïðåññèåé Ð-ñåëåêòèíà
íà êëåòî÷íîé ïîâåðõíîñòè (Martin K.R. et al., 2000).
Ïðèìåíåíèå À-II â äîçå 1 íìîëü/ë â òå÷åíèå 60 ìèí
ïðèâîäèò ê óñèëåíèþ «ïðîêàòûâàíèÿ» ëåéêîöèòîâ ïî
ýíäîòåëèþ â 5 ðàç, èõ àäãåçèè � â 13 è ìèãðàöèè � â
20 ðàç. À-II òàêæå ñòèìóëèðóåò âûñâîáîæäåíèå ÌÑÐ-1
èç àðòåðèàëüíûõ ýðèòðîöèòîâ, ñïîñîáñòâóÿ õåìîòàê-
ñèñó ìîíîöèòîâ (Piqueras L. et al., 2000). Âîçìîæíî,
ïîýòîìó ãèïåðòåíçèÿ ñî÷åòàåòñÿ ñ ìèãðàöèåé ìîíî-
öèòîâ â ñîñóäèñòóþ ñòåíêó, ÷òî ïðèâîäèò ê èíèöèà-
öèè àòåðîñêëåðîòè÷åñêèõ èçìåíåíèé, è ýòîò ýôôåêò
óãíåòàåòñÿ èíãèáèòîðàìè àíãèîòåíçèíïðåâðàùàþ-
ùåãî ôåðìåíòà (Piqueras L. et al., 2000).

Àêòèâèðîâàííûå òðîìáîöèòû ñïîñîáñòâóþò àêòè-
âàöèè íåéòðîôèëüíûõ ãðàíóëîöèòîâ è óñèëèâàþò
ïðîöåññ èõ àäãåçèè ê ýíäîòåëèþ è ìèãðàöèè â ñîñó-
äèñòóþ ñòåíêó ïðè ãèïîêñèè è ðåîêñèãåíàöèè. Ýòî
îáóñëîâëåíî ñïîñîáíîñòüþ àêòèâèðîâàííûõ òðîìáî-
öèòîâ àäãåçèðîâàòü ê ëåéêîöèòàì è çàòåì «ïðîêàòû-
âàòüñÿ» âìåñòå ñ íèìè ïî ýíäîòåëèþ (Kodaki S. et al.,
1999). Ðåïåðôóçèÿ èçîëèðîâàííîãî ñåðäöà êðîëèêà

ñðåäîé, ñîäåðæàùåé òîëüêî íåéòðîôèëüíûå ãðàíó-
ëîöèòû, íå îêàçûâàåò óãíåòàþùåãî âëèÿíèÿ íà ñåðä-
öå, òîãäà êàê ïðè ñîäåðæàíèè â ïåðôóçàòå íåéòðî-
ôèëüíûõ ãðàíóëîöèòîâ è òðîìáîöèòîâ ðåïåðôóçèÿ
ñîïðîâîæäàåòñÿ äàëüíåéøèì óâåëè÷åíèåì íàðóøå-
íèé êàðäèîäèíàìèêè (Kodaki S. et al., 1999). Àêòèâè-
ðîâàííûå òðîìáîöèòû ñïîñîáíû òàêæå àêòèâèðîâàòü
ýðèòðîöèòû, è ïîñëå 6 ÷ ãèïîêñèè ïîñëåäíèå, èíêó-
áèðîâàííûå âìåñòå ñ òðîìáîöèòàìè, õàðàêòåðèçîâà-
ëèñü ïîâûøåííîé (íà 63%) àäãåçèâíîñòüþ ê íåéòðî-
ôèëüíûì ãðàíóëîöèòàì, ñïîñîáñòâóÿ èõ àêòèâàöèè.
Ýòî âçàèìîäåéñòâèå îñóùåñòâëÿåòñÿ ÷åðåç Ð-ñåëåê-
òèí è åãî áëîêàäà íà òðîìáîöèòàõ óãíåòàåò àêòèâà-
öèþ íåéòðîôèëüíûõ ãðàíóëîöèòîâ, èõ àäãåçèþ ê ýí-
äîòåëèþ, òðàíñýíäîòåëèàëüíóþ ìèãðàöèþ è âûñâî-
áîæäåíèå ñóïåðîêñèäíîãî ðàäèêàëà, îñëàáëÿÿ
âûðàæåííîñòü ðåïåðôóçèîííîãî ïîâðåæäåíèÿ
(Kodaki S. et al., 1999). Âçàèìîäåéñòâèå òðîìáîöèòîâ
ñ ìîíîöèòàìè è íåéòðîôèëüíûìè ãðàíóëîöèòàìè
ìåäèèðóåòñÿ ñâÿçûâàíèåì Ð-ñåëåêòèíà ñ åãî ëèãàí-
äîì íà ëåéêîöèòàõ � Ð-ñåëåêòèíîâûì ãëèêîïðîòåè-
íîâûì ëèãàíäîì-1, ÷òî ïðèâîäèò ê èõ àêòèâàöèè è
èíäóêöèè âûñâîáîæäåíèÿ õåìîêèíîâ ÌÑÐ-1 è ÈË-8
è ýêñïðåññèè ìîíîöèòîâ òêàíåâîãî ôàêòîðà (Man-
ka D. et al., 2001). Â ðåçóëüòàòå ýêñïðåññèÿ Ð-ñåëåê-
òèíà èíäóöèðóåò òðàíñýíäîòåëèàëüíóþ ìèãðàöèþ
ìîíîöèòîâ è íåéòðîôèëüíûõ ãðàíóëîöèòîâ ñ ðàçâè-
òèåì ðàííèõ âîñïàëèòåëüíûõ èçìåíåíèé, ëåæàùèõ â
îñíîâå íà÷àëüíûõ äîëèïèäíûõ íàðóøåíèé ñòðóêòóðû
ñòåíêè ñîñóäîâ è ïîâûøåíèÿ êîàãóëÿöèîííîãî ïîòåí-
öèàëà êðîâè. Ïîýòîìó îòñóòñòâèå ãåíà Ð-ñåëåêòèíà ó
ìûøåé ñ ãåíåòè÷åñêèì äåôèöèòîì àïî-Å, ñêëîííûõ
ê ðàçâèòèþ àòåðîñêëåðîçà, íà 94% óãíåòàåò ðàçâè-
òèå íåîèíòèìû ïðè ñîäåðæàíèè íà àòåðîãåííîé äèå-
òå (Manka D. et al., 2001).

Ó ïàöèåíòîâ ñ çàáîëåâàíèÿìè ñåðäöà ïðîèñõîäèò
óñèëåííàÿ ýêñïðåññèÿ Ð-ñåëåêòèíà íà òðîìáîöèòàõ,
è â êðîâè ïîÿâëÿåòñÿ åãî ðàñòâîðèìàÿ ôîðìà �
sÐ-ñåëåêòèí (Eguchi H. et al., 1999). Âûñîêàÿ ïëàçìåí-
íàÿ êîíöåíòðàöèÿ sÐ-ñåëåêòèíà (137,3 íã/ìë) ñîîò-
âåòñòâóåò íàèáîëåå âûñîêîìó ðèñêó ðàçâèòèÿ èøå-
ìè÷åñêîé áîëåçíè ñåðäöà (ÈÁÑ), ïîýòîìó åãî óðîâåíü
â êðîâè ÿâëÿåòñÿ ìàðêåðîì è ìåõàíèçìîì ðàííåãî
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àòåðîñêëåðîçà (Stiegler H. et al., 1997; Ridker P.M. et al.,
2001).

Îïèñàí è èíîé ìåõàíèçì ðåêðóòèðîâàíèÿ ìîíî-
öèòîâ â ñîñóäèñòóþ ñòåíêó, îïîñðåäîâàííûé ó÷àñ-
òèåì àêòèâèðîâàííûõ òðîìáîöèòîâ (Hundelshau-
sen P. et al., 2001). Ïîñëåäíèå, ñòèìóëèðîâàííûå
òðîìáèíîì, âûñâîáîæäàþò àäãåçèâíûå ìîëåêóëû
RANTES, êîòîðûå ñâÿçûâàþòñÿ ñ ñîîòâåòñòâóþùè-
ìè ðåöåïòîðàìè íà ìîíîöèòàõ è ýðèòðîöèòàõ, îá-
ðàçóÿ ìåæäó íèìè ìîñòèêè. Íåàêòèâèðîâàííûå
ýðèòðîöèòû ýêñïðåññèðóþò òîëüêî íåçíà÷èòåëüíîå
êîëè÷åñòâî ðåöåïòîðîâ RANTES, è ïîýòîìó ïîâûøå-
íèå èõ àäãåçèâíîñòè ïîñëå âçàèìîäåéñòâèÿ ñ òðîì-
áîöèòàìè îòìå÷åíî òîëüêî ïðè ñòèìóëÿöèè ýíäîòå-
ëèÿ ïðîâîñïàëèòåëüíûìè öèòîêèíàìè, â ÷àñòíîñòè
ÈË-1. Ýòî ïîäòâåðæäåíî èññëåäîâàíèÿìè âçàèìî-
äåéñòâèÿ àêòèâèðîâàííûõ òðîìáîöèòîâ ñ àêòèâèðî-
âàííûìè êëåòêàìè ýíäîòåëèàëüíîãî ìîíîñëîÿ, ïîñ-
ëå ÷åãî íà ýðèòðîöèòàõ îáíàðóæåíà èììîáèëèçàöèÿ
RANTES (Hundelshausen P. et al., 2001). Â òî æå âðå-
ìÿ RANTES íå ñïîñîáíû ñâÿçûâàòüñÿ ñ òðîìáîöè-
òàìè è ïîòîìó íå àêòèâèðóþò èõ àäãåçèþ ê ìîíîöè-
òàì. Ó÷àñòèå RANTES, ïðîäóöèðóåìûõ òðîìáîöèòà-
ìè, ÿâëÿåòñÿ ñàìîñòîÿòåëüíûì ìåõàíèçìîì
ðåêðóòèðîâàíèÿ ìîíîöèòîâ, âûçâàííîãî âîñïàëåíè-
åì èëè àòåðîñêëåðîçîì (Hundelshausen P. et al.,
2001), è èììóíîãèñòîõèìè÷åñêè ïîäòâåðæäåíî, ÷òî
RANTES ïðèñóòñòâóþò íà ýíäîòåëèè ðàííèõ àòåðî-
ñêëåðîòè÷åñêèõ ïîâðåæäåíèé â ñîííûõ àðòåðèÿõ
àïî-Å-äåôèöèòíûõ ìûøåé, îáåñïå÷èâàÿ ìîáèëèçà-
öèþ ìîíîöèòîâ.

Ñëåäóþùèì ýòàïîì âçàèìîäåéñòâèÿ ýðèòðîöè-
òîâ ñ êëåòêàìè êðîâè âñëåä çà èõ «ïðîêàòûâàíèåì»
è íåïðî÷íîé àäãåçèåé ÿâëÿåòñÿ àêòèâàöèÿ; ôèêñè-
ðîâàííûå ëåéêîöèòû ïîäâåðãàþòñÿ âîçäåéñòâèþ
öèòîêèíîâ, õåìîòàêñè÷åñêèõ àãåíòîâ, êîìïîíåíòîâ
ïîâåðõíîñòè ýíäîòåëèÿ è âíåêëåòî÷íîãî ìàòðèêñà.
Ýòè ôàêòîðû ñïîñîáíû àêòèâèðîâàòü ëåéêîöèòû è
âêëþ÷èòü ïðîãðàììó èõ ìèãðàöèè. Â ðåçóëüòàòå ïðè-
êðåïëåíèÿ ëåéêîöèòîâ ïðîèñõîäèò ìîáèëèçàöèÿ
èíòåãðèíîâ è ïîâûøàåòñÿ èõ àôôèííîñòü, ÷òî îáåñ-
ïå÷èâàåò ýôôåêòèâíîå âçàèìîäåéñòâèå ñ ýíäîòåëè-
àëüíûìè ìîëåêóëàìè ìåæêëåòî÷íîé àäãåçèè.

Òðàíñýíäîòåëèàëüíàÿ ìèãðàöèÿ ëåéêîöèòîâ îáåñ-
ïå÷èâàåòñÿ ó÷àñòèåì èíûõ òèïîâ àäãåçèâíûõ ìîëå-
êóë. Äëÿ êàæäîãî ýòàïà ìèãðàöèè êëåòîê õàðàêòåðíî
ó÷àñòèå ñïåöèôè÷åñêîãî íàáîðà ìîëåêóë àäãåçèè è
õåìîòàêñè÷åñêèõ àãåíòîâ. Ìîëåêóëû, ðåãóëèðóþùèå
ìèãðàöèþ ëåéêîöèòîâ â î÷àã âîñïàëåíèÿ, îòëè÷àþò-
ñÿ îò ìîëåêóë, îòâåòñòâåííûõ çà íîðìàëüíóþ ìèãðà-
öèþ ëèìôîöèòîâ. Íåïðèìèðîâàííûå ëèìôîöèòû
ïîñòîÿííî ýêñïðåññèðóþò L-ñåëåêòèí, îáåñïå÷èâàþ-
ùèé ñâÿçûâàíèå ñ óãëåâîäíûìè ëèãàíäàìè íà êëåò-
êàõ âûñîêîãî ýíäîòåëèÿ âåíóë â ëèìôîèäíûõ îáðà-
çîâàíèÿõ ñëèçèñòûõ îáîëî÷åê è â ïåðèôåðè÷åñêèõ
ëèìôîóçëàõ. Ïðè îñòðîì âîñïàëåíèè ïðîèñõîäèò
ýêñïðåññèÿ öåëîãî ðÿäà äðóãèõ àäãåçèâíûõ ìîëåêóë
íà ýíäîòåëèè è ëèãàíäîâ ê íèì íà êëåòêàõ êðîâè. Íåé-
òðîôèëüíûå ãðàíóëîöèòû ïîÿâëÿþòñÿ â î÷àãå îñòðî-
ãî âîñïàëåíèÿ â åãî ðàííåé ñòàäèè è ýòî îáóñëîâëå-
íî â çíà÷èòåëüíîé ìåðå ýêñïðåññèåé Å-ñåëåêòèíà íà
ïîâåðõíîñòè ýíäîòåëèÿ, èíäóöèðîâàííîé öèòîêèíà-

ìè. Ñòèìóëÿöèÿ êëåòîê ýíäîòåëèÿ öèòîêèíàìè òèïà
ÔÍÎ-a èëè ÈË-1 in vitro èíäóöèðóåò ýêñïðåññèþ Å-ñå-
ëåêòèíà ñïóñòÿ 4�12 ÷, à ÷åðåç 24 ÷ îíà ïðåêðàùàåò-
ñÿ. Ôèêñàöèÿ íåéòðîôèëüíûõ ãðàíóëîöèòîâ íà ýíäî-
òåëèè ïðè ó÷àñòèè Å-ñåëåêòèíà � ïåðâàÿ íåîáõîäè-
ìàÿ ñòàäèÿ èõ ìèãðàöèè.

Âàæíóþ ðîëü â ìèãðàöèè íåéòðîôèëüíûõ ãðàíó-
ëîöèòîâ, ëèìôîöèòîâ è ìîíîöèòîâ âûïîëíÿþò ýêñ-
ïðåññèðóåìûå ëåéêîöèòàìè b2-èíòåãðèíû LFA-1 è
MAC-1 (CR3), êîòîðûå ñâÿçûâàþòñÿ ñ ýíäîòåëèàëü-
íûìè ìîëåêóëàìè ìåæêëåòî÷íîé àäãåçèè ñóïåðñå-
ìåéñòâà èììóíîãëîáóëèíîâ. Òàê, LFA-1 âçàèìîäåé-
ñòâóåò ñ ICAM-1 è ICAM-2 íà ýíäîòåëèè ñîñóäîâ, à
MAC-1 � òîëüêî ñ ICAM-1. Â óñëîâèÿõ êóëüòóðû ýðèò-
ðîöèòû êîíñòèòóòèâíî ýêñïðåññèðóþò ICAM-2, è îí,
ïî-âèäèìîìó, îïðåäåëÿåò ôîíîâûé óðîâåíü ñâÿçû-
âàíèÿ ëåéêîöèòîâ ñ ýíäîòåëèåì in vivo. Íàïðîòèâ,
ýêñïðåññèÿ êëåòêàìè ýíäîòåëèÿ ICAM-1, ñëàáî âûðà-
æåííàÿ â óñëîâèÿõ íîðìû, ðåçêî óñèëèâàåòñÿ ïðè
äåéñòâèè öèòîêèíîâ (Kupatt C. et al., 1997; Gawaz M.
et al., 2000). Ýêñïðåññèÿ æå b2-èíòåãðèíîâ ëåéêîöè-
òîâ è ïîâûøåíèå èõ àäãåçèâíîñòè ñòèìóëèðóåòñÿ
õåìîàòòðàêòàíòàìè ÔÀÒ è ËòÂ4. Â óñëîâèÿõ in vitro èí-
äóöèðîâàííàÿ ýêñïðåññèÿ ICAM-1 íàáëþäàåòñÿ íà
ïðîòÿæåíèè 2�96 ÷ ïîñëå ñòèìóëÿöèè ýíäîòåëèÿ ñ
ìàêñèìóìîì ÷åðåç 2�4 ÷. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî LFA-1
è CR3 ñâÿçûâàþòñÿ ñ ICAM-1 íà ðàçíûõ ó÷àñòêàõ.

Ýêñïðåññèÿ ýíäîòåëèåì ìîëåêóë VCAM-1 è
ICAM-1 ñèíõðîííî èíäóöèðóåòñÿ ïðîâîñïàëèòåëü-
íûìè öèòîêèíàìè. VCAM-1 ñâÿçûâàþòñÿ ñ b1-èí-
òåãðèíîì (VLA-4), êîòîðûé ýêñïðåññèðóåòñÿ íà ëåé-
êîöèòàõ íåêîòîðûõ ñóáïîïóëÿöèé è îïîñðåäóåò
èçáèðàòåëüíóþ àäãåçèþ ìîíîöèòîâ. VLA-4 � åäèí-
ñòâåííàÿ b1-èíòåãðèíîâàÿ ìîëåêóëà, ïðèíèìàþ-
ùàÿ ó÷àñòèå â àäãåçèè êëåòîê êðîâè ê ýíäîòåëèþ,
îñòàëüíûå îïîñðåäóþò âçàèìîäåéñòâèå ëåéêîöè-
òîâ ñ âíåêëåòî÷íûì ìàòðèêñîì.

Ýêñïðåññèÿ ICAM-1, VCAM-1 è äîïîëíèòåëüíàÿ
ýêñïðåññèÿ ICAM-2 ñâÿçàíû ñ èõ ñèíòåçîì de novo.
Â ýðèòðîöèòàõ è ìîíîöèòàõ, àêòèâèðîâàííûõ â óñëî-
âèÿõ âîñïàëåíèÿ, ïðîèñõîäèò NF�êB-çàâèñèìàÿ èí-
äóêöèÿ ãåíîâ, îòâåòñòâåííûõ çà îáðàçîâàíèå àäãå-
çèâíûõ ìîëåêóë è âîñïàëèòåëüíûõ ìåäèàòîðîâ òèïà
öèòîêèíîâ, õåìîêèíîâ è ôàêòîðîâ ðîñòà. Â ñâîþ î÷å-
ðåäü àêòèâàöèÿ ôàêòîðà NF�êB âûçûâàåòñÿ äåé-
ñòâèåì öèòîêèíîâ, áàêòåðèàëüíûõ òîêñèíîâ, îêèñ-
ëåííûõ ëèïîïðîòåèíîâ, ÀÔÊ, íàïðÿæåíèÿ ñäâèãà,
êîíå÷íûõ ïðîäóêòîâ ïðîäâèíóòîãî ãëèêîçèëèðîâà-
íèÿ (AGE�s), êîìïîíåíòîâ êîìïëåìåíòà, ãèïîêñèè
(Ridker P.M. et al., 1998). Ôàêòîð NF�êB ÿâëÿåòñÿ ãå-
òåðîäèìåðîì, â íåàêòèâíîé ôîðìå íàõîäèòñÿ â öè-
òîïëàçìå è ñâÿçàí ñ èíãèáèòîðíîé ñóáúåäèíèöåé IB.
Ïðè äåéñòâèè àêòèâèðóþùèõ ôàêòîðîâ NF�êB äèñ-
ñîöèèðóåò ñ íåé, ïåðåìåùàåòñÿ â ÿäðî è èíèöèèðó-
åò òðàíñêðèïöèþ ðàçëè÷íûõ ãåíîâ, îòâåòñòâåííûõ çà
ïðîäóêöèþ öèòîêèíîâ, ôàêòîðîâ ðîñòà è äèôôåðåí-
öèàöèþ (Ouchi N. et al., 2001). Â ýðèòðîöèòàõ ôàê-
òîð NF�êB ðåãóëèðóåò ýêñïðåññèþ àäãåçèâíûõ ìî-
ëåêóë ICAM-1 è VCAM-1 (Cerceka B. et al., 1997;
Parry G.C.N., Mackman N., 1998).

Ïîñêîëüêó àêòèâàöèÿ ôàêòîðà NF�êB ìåäèèðóåò-
ñÿ ðàäèêàëüíûìè ôîðìàìè êèñëîðîäà, òî àíòèîê-
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ñèäàíòû ìîãóò èãðàòü ñóùåñòâåííóþ ðîëü â óãíåòå-
íèè àäãåçèè ìîíîöèòîâ è íåéòðîôèëüíûõ ãðàíóëî-
öèòîâ ê ýíäîòåëèþ. Ïîêàçàíî, ÷òî in vitro b-òîêîôå-
ðîë äîçîçàâèñèìî óãíåòàåò àäãåçèþ ìîíîöèòîâ è
ýðèòðîöèòîâ àîðòû â ñî÷åòàíèè ñî ñíèæåíèåì óðîâ-
íÿ ðàñòâîðèìûõ ìîëåêóë ICAM-1, êîòîðûå ÿâëÿþò-
ñÿ ðåöåïòîðîì ìîíîöèòàðíûõ CD11b. Ïðåäïîëàãà-
åòñÿ, ÷òî ýòîò ýôôåêò îáóñëîâëåí ãàøåíèåì ñâîáîä-
íûõ ðàäèêàëîâ êèñëîðîäà è ïðåäóïðåæäåíèåì
àêòèâàöèè ôàêòîðà NF�kB (Islam K.N. et al., 1998).
Ïðèìåíåíèå b-êàðîòåíà óãíåòàåò ýêñïðåññèþ ýðèò-
ðîöèòîâ VCAM-1, èíäóöèðîâàííóþ ÈË-1, íà 30%,
Å-ñåëåêòèíà � íà 38% (Martin K.R. et al., 2000).

Ïîñëå ïåðåíåñåííîãî èíôàðêòà ìèîêàðäà öèð-
êóëèðóþùèå íåéòðîôèëüíûå ãðàíóëîöèòû è ìîíî-
öèòû ýêñïðåññèðóþò óâåëè÷åííîå êîëè÷åñòâî àäãå-
çèâíûõ ìîëåêóë LFA-1 è MAC-1, à ìîíîöèòû òàêæå
ICAM-1 è VLA-4, ÷òî óêàçûâàåò íà èõ àêòèâàöèþ è óñè-
ëåííîå âçàèìîäåéñòâèå ñ ýíäîòåëèåì. Óñèëåííàÿ
ýêñïðåññèÿ ICAM-1 íà ìîíîöèòû ìîæåò ÿâëÿòüñÿ
ïðè÷èíîé îáðàçîâàíèÿ èõ ìèêðîàãðåãàòîâ ïóòåì
âçàèìîäåéñòâèÿ ýòèõ ìîëåêóë ñ LFA-1 è MAC-1 íà
íåéòðîôèëüíûå ãðàíóëîöèòû è ìîíîöèòû (Mei-
sel S.R. et al., 1998). Âûðàæåííîñòü ýòèõ èçìåíåíèé
â çíà÷èòåëüíîé ìåðå îïðåäåëÿåò ïðîãíîç äàëüíåé-
øåãî òå÷åíèÿ çàáîëåâàíèÿ è îòðàæàåò óðîâåíü ðèñ-
êà ðàçâèòèÿ îñòðîãî êîðîíàðíîãî ñèíäðîìà.

Óðîâåíü VCAM-1 â êðîâè îïðåäåëÿåòñÿ ñòåïå-
íüþ ïîðàæåíèÿ ñîñóäèñòîãî ýíäîòåëèÿ è ÿâëÿåòñÿ
îäíèì èç âàæíåéøèõ èíäèêàòîðîâ àêòèâíîñòè ñèñ-
òåìíîãî âîñïàëåíèÿ, îòðàæàÿ èíòåíñèâíîñòü àòå-
ðîñêëåðîòè÷åñêîãî ïðîöåññà è õàðàêòåð êëèíè÷åñ-
êîãî òå÷åíèÿ ÈÁÑ (Zapolska-Downar D. et al., 2001).
Îíî çíà÷èòåëüíî (íà 60%) âûøå ó áîëüíûõ ñî ñòà-
áèëüíîé ñòåíîêàðäèåé ïî ñðàâíåíèþ ñî çäîðîâû-
ìè ïàöèåíòàìè è íà 50% ïîâûøåíî ó áîëüíûõ ñ íå-
ñòàáèëüíîé ñòåíîêàðäèåé. Îñîáåííî âûñîêèé óðî-
âåíü VCAM-1 â êðîâè (íà 100% âûøå, ÷åì ó áîëüíûõ
ñî ñòàáèëüíûì òå÷åíèåì ïàòîëîãè÷åñêîãî ïðîöåñ-
ñà) íàáëþäàåòñÿ ó áîëüíûõ ñ íåñòàáèëüíîé ñòåíî-
êàðäèåé è àíãèîãðàôè÷åñêè èíòàêòíûìè êîðîíàð-
íûìè àðòåðèÿìè, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î çíà÷èòåëü-
íî áîëåå ãåíåðàëèçîâàííîì ïîðàæåíèè ýíäîòåëèÿ
(Prado K. et al., 1997). Àðòåðèîâåíîçíàÿ ðàçíèöà
êîíöåíòðàöèè VCAM-1 çíà÷èòåëüíî áîëåå âûñîêà
ó áîëüíûõ ñ ïðîãðåññèðóþùåé ôîðìîé àòåðîñêëå-
ðîçà, è ïîýòîìó îíà ðàññìàòðèâàåòñÿ êàê ïðîãíîñ-
òè÷åñêèé ïîêàçàòåëü ïîâûøåíèÿ òÿæåñòè ñòåíîçà
(Yamamoto H. et al., 1997). Â òî æå âðåìÿ íà ôîíå
çàêîíîìåðíî ïîâûøåííîãî óðîâíÿ sICAM-1 â êðî-
âè ó áîëüíûõ ñ ÈÁÑ ðàçëè÷íûõ ôîðì êëèíè÷åñêîãî
òå÷åíèÿ ñîäåðæàíèå L-ñåëåêòèíà ìîæåò áûòü êàê
ïîâûøåíî, òàê è ñíèæåíî, ïî-âèäèìîìó, â ðåçóëü-
òàòå äëèòåëüíîé àêòèâàöèè è èñòîùåíèÿ íåéòðî-
ôèëüíûõ ãðàíóëîöèòîâ è ìîíîöèòîâ. Ïî äàííûì
äðóãèõ èññëåäîâàíèé, äëÿ õðîíè÷åñêîãî òå÷åíèÿ
ÈÁÑ õàðàêòåðíî äîñòîâåðíîå ïîâûøåíèå óðîâíÿ
ICAM-1 è L-ñåëåêòèíà ïðè íåèçìåíåííîé êîíöåíò-
ðàöèè VCAM-1 (Mehta J.L., Li D.Y., 1999). Êðîìå ýòî-
ãî, ïðè îñòðîì êîðîíàðíîì ñèíäðîìå ïàðàëëåëü-
íî ñ óñèëåíèåì ïðîäóêöèè àäãåçèâíûõ ìîëåêóë
êëåòêàìè ýíäîòåëèÿ çàêîíîìåðíî âîçðàñòàåò ýêñ-

ïðåññèÿ íåéòðîôèëüíûõ ãðàíóëîöèòîâ è ìîíîöèòîâ
àäãåçèâíûõ ëèãàíäîâ ê ICAM-1 � ÌÀÑ-1(CD11b/
CD118) (Mehta J.L., Li D.Y., 1999).

Âçàèìîäåéñòâèå êëåòîê êðîâè ñ ýíäîòåëèåì â çíà-
÷èòåëüíîé ìåðå îáåñïå÷èâàåòñÿ ôóíêöèîíèðîâàíè-
åì íåäàâíî îïèñàííîé ñèãíàëüíîé ñèñòåìû CD40�
CD40L. Ýíäîòåëèàëüíûé ãëèêîïðîòåèí CD40 îòíî-
ñèòñÿ ê ñåìåéñòâó ðåöåïòîðîâ ÔÍÎ-a (Mehta J.L.,
Li D.Y., 1999); îí ýêñïðåññèðóåòñÿ ïðè äåéñòâèè ïðî-
âîñïàëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ è ðàññìàòðèâàåòñÿ êàê
ìàðêåð àêòèâàöèè ýíäîòåëèÿ (Byrne C.D., 1999). CD40
ïîñëå âçàèìîäåéñòâèÿ ñ ëèãàíäîì CD40L, êîòîðûé
ýêñïðåññèðóåòñÿ àêòèâèðîâàííûìè ëåéêîöèòàìè,
âûçûâàåò ýêñïðåññèþ äðóãèõ ýíäîòåëèàëüíûõ àäãå-
çèâíûõ ìîëåêóë òèïà VCAM-1 è Å-ñåëåêòèíà, è ïîýòî-
ìó ìîæåò èãðàòü ðåãóëÿòîðíóþ ðîëü â ðåêðóòèðîâà-
íèè èììóíîêîìïåòåíòíûõ êëåòîê â àòåðîìàòîçíóþ
áëÿøêó (Boer O.J. et al., 1997). Â óñëîâèÿõ êóëüòóðû
òêàíè óñòàíîâëåíî, ÷òî mRNA è áåëîê CD40 ïîñòîÿí-
íî ýêñïðåññèðóþò íå òîëüêî ýðèòðîöèòû, íî ÃÌÊ ñî-
ñóäîâ è ìàêðîôàãîâ, ÷òî îáåñïå÷èâàåò èõ âçàèìîäåé-
ñòâèå ñ ëåéêîöèòàìè. Â àòåðîñêëåðîòè÷åñêîé áëÿø-
êå ÷åëîâåêà ýðèòðîöèòû, ÃÌÊ è ìàêðîôàãè ñîäåðæàò
CD40 è CD40L, òîãäà êàê êëåòêè íîðìàëüíûõ àðòåðèé
íå ñîäåðæàò CD40L (Mach F. et al., 1997; 1998).

Ñâÿçûâàíèå ýðèòðîöèòîâ ÷åðåç CD40 ñ CD40L
Ò-êëåòîê è ìàêðîôàãîâ ïðèâîäèò ê ýêñïðåññèè â
ýíäîòåëèè ìåòàëëîïðîòåèíàç, ÷àñòè÷íî â ðåçóëü-
òàòå èõ ñèíòåçà de novo (Mach F. et al., 1997). Àêòè-
âàöèÿ ìåòàëëîïðîòåèíàç ñîïðîâîæäàåòñÿ äåãðà-
äàöèåé áåëêîâ ñîåäèíèòåëüíîòêàííîãî ìàòðèêñà è
îñëàáëÿåò ôèáðîçíóþ êàïñóëó, ñíèæàÿ ñòàáèëü-
íîñòü àòåðîìû (Mach F. et al., 1997). Ïðèìåíåíèå
ìîíîêëîíàëüíûõ àíòèòåë ê CD40L ó ìûøåé ñ ãèïåð-
õîëåñòåðèíåìèåé óìåíüøàåò ðàçìåð àòåðîñêëåðî-
òè÷åñêîãî ïîðàæåíèÿ, êîëè÷åñòâî ðåêðóòèðóåìûõ
ìàêðîôàãîâ è Ò-ëèìôîöèòîâ, ýêñïðåññèþ àäãåçèâ-
íûõ ìîëåêóë VCAM-1 (Mehta J.L., Li D.Y., 1999).

Àêòèâèðîâàííûå è àäãåçèðîâàâøèå ëåéêîöèòû
âûñâîáîæäàþò öåëûé ðÿä öèòîòîêñè÷åñêèõ ìåäèàòî-
ðîâ òèïà ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ êèñëîðîäà, ÔÀÒ, ËòÂ4,
ïðîòåîëèòè÷åñêèõ ôåðìåíòîâ, à ìîíîöèòû, êðîìå
òîãî, öèòîêèíû è òêàíåâîé ôàêòîð (Eguchi H. et al., 1999;
Prentis C.R.M., 1999; Kodaki S. et al., 1999). Ïðîäóöèðó-
åìûå àäãåçèðîâàâøèìè êëåòêàìè öèòîêèíû, ÀÔÊ è
áèîëîãè÷åñêè àêòèâíûå âåùåñòâà óñóãóáëÿþò ôóíê-
öèîíàëüíóþ íåïîëíîöåííîñòü ýðèòðîöèòîâ, ïîäàâëÿÿ
ïðîäóêöèþ NO, ñòèìóëèðóþò ïðîäóêöèþ õåìîàòòðàê-
òàíòîâ è àäãåçèâíûõ ìîëåêóë (Aukrust P. et al., 2001).

Âçàèìîäåéñòâèå àäãåçèâíûõ ìîëåêóë PECAM-1,
ðàñïîëîæåííûõ â îñíîâíîì íà ìåæêëåòî÷íûõ ñîåäè-
íåíèÿõ ýðèòðîöèòîâ, ñ èõ ëèãàíäàìè � avb3-èíòå-
ãðèíàìè íà ïîâåðõíîñòè ìîíîöèòîâ/ìàêðîôàãîâ,
îáåñïå÷èâàåò ìèãðàöèþ ýòèõ êëåòîê êðîâè ÷åðåç
ýíäîòåëèàëüíûé ìîíîñëîé (Bishop G.G. et al., 2001).
Ìîëåêóëû PECAM-1 ýêñïðåññèðóþòñÿ íà ëàòåðàëü-
íûõ ïîâåðõíîñòÿõ ýðèòðîöèòîâ ïîä äåéñòâèåì õåìî-
àòòðàêòàíòîâ, âûñâîáîæäàåìûõ èç êëåòîê àòåðî-
ñêëåðîòè÷åñêîé áëÿøêè (ïåðåêèñåé ëèïèäîâ, õåìî-
êèíîâ è ËòÂ4) (Prost D., Hakim J., 1997).

Íà ýðèòðîöèòû èäåíòèôèöèðîâàíû ýíäîòåëèé-
ñïåöèôè÷íûå àäãåçèâíûå ìîëåêóëû � VE-cadherin
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(CD144), êîòîðûå êîíöåíòðèðóþòñÿ íà ìåæýíäîòå-
ëèàëüíûõ êëåòî÷íûõ êîíòàêòàõ è îïðåäåëÿþò íåïðå-
ðûâíîñòü ýíäîòåëèàëüíîãî ñëîÿ. Àíòèòåëà ê VE-cad-
herin íàðóøàþò ìåæêëåòî÷íîå âçàèìîäåéñòâèå
ýðèòðîöèòîâ è èõ àäãåçèþ ê áàçàëüíîé ìåìáðàíå.
Óãíåòåíèå ýêñïðåññèè VE-cadherin â ïðåäåëàõ ïîðà-
æåííûõ ìèêðîñîñóäîâ ñî÷åòàåòñÿ ñ óñèëåííûì âõî-
äîì èììóíîêîìïåòåíòíûõ êëåòîê â èíòèìàëüíûé
ìàòðèêñ â î÷àãàõ íåîâàñêóëÿðèçàöèè, ñâèäåòåëü-
ñòâóÿ î äåçîðãàíèçàöèè ñâÿçè ìåæäó ýðèòðîöèòàìè
(Bobryshev Y.V. et al., 1999).

Ïðîéäÿ ñêâîçü ýíäîòåëèé ñîñóäà, ëåéêîöèòû âçà-
èìîäåéñòâóþò ñ áåëêàìè âíåêëåòî÷íîãî ìàòðèêñà
(êîëëàãåí, ëàìèíèí, ôèáðîíåêòèí è äð.) è òåðÿþò
L-ñåëåêòèí â ðåçóëüòàòå ýíçèìàòè÷åñêîãî ðàñùåï-
ëåíèÿ. Ïðîèñõîäèò ñìåíà ôóíêöèîíàëüíîãî ôåíî-
òèïà, â ðåçóëüòàòå ÷åãî öèðêóëèðîâàâøàÿ êëåòêà
ïðèñïîñàáëèâàåòñÿ ê ïåðåìåùåíèþ â òêàíÿõ.

Ðÿä àäãåçèâíûõ ìîëåêóë ïîâåðõíîñòè ëåéêîöèòîâ,
îáåñïå÷èâàþùèõ âçàèìîäåéñòâèå ñ âíåêëåòî÷íûì
ìàòðèêñîì, âõîäÿò â ãðóïïó b1-èíòåãðèíîâ è íàçâà-
íû «î÷åíü ïîçäíèìè àíòèãåíàìè» (very late antigens,
VLA), ïîñêîëüêó âïåðâûå áûëè èäåíòèôèöèðîâàíû íà
ïîâåðõíîñòè Ò-êëåòîê â ïîçäíåé ñòàäèè àêòèâàöèè.
Ýòà ãðóïïà âêëþ÷àåò ðåöåïòîðû êîëëàãåíà (VLA-2 è
VLA-3), ëàìèíèíà (VLA-3 è VLA-6) è ôèáðîíåêòèíà
(VLA-3, VLA-4 è VLA-5). Ñàì ôàêò èõ ïîÿâëåíèÿ îçíà-
÷àåò îòäàëåííûé ýòàï àêòèâàöèè ëåéêîöèòîâ ïðè èõ
âçàèìîäåéñòâèè ñ âíåêëåòî÷íûì ìàòðèêñîì.

Íà ïîñëåäóþùèõ ýòàïàõ âçàèìîäåéñòâèÿ êëåòîê
êðîâè ñ ñîñóäèñòîé ñòåíêîé ïðîèñõîäèò ëèçèñ áà-
çàëüíîé ìåìáðàíû. Ôåðìåíòû, âûäåëÿåìûå ìè-
ãðèðîâàâøèìè êëåòêàìè, ëèçèðóþò êîëëàãåí è äðó-
ãèå êîìïîíåíòû áàçàëüíîé ìåìáðàíû ýíäîòåëèÿ,
÷òî ïîçâîëÿåò ëåéêîöèòàì ïðîíèêàòü â òêàíè.

Òàêèì îáðàçîì, ïðèâåäåííûå äàííûå ñâèäå-
òåëüñòâóþò î òîì, ÷òî âçàèìîäåéñòâèå êëåòîê êðîâè
ñ ñîñóäèñòîé ñòåíêîé ÿâëÿåòñÿ âàæíåéøèì êîìïî-
íåíòîì èììóííîé çàùèòû îðãàíèçìà, îáåñïå÷èâàÿ
ïîñòîÿííóþ òðàíññîñóäèñòóþ ìèãðàöèþ ëèìôîöè-
òîâ â òêàíè è ëèìôàòè÷åñêèå óçëû â öåëÿõ îáíàðó-
æåíèÿ ÷óæåðîäíûõ àíòèãåíîâ. Ïîìèìî ýòîãî, ýêñ-
ïðåññèÿ â óñëîâèÿõ ïîâðåæäåíèÿ òêàíåé àäãåçèâ-
íûõ ìîëåêóë íà ýíäîòåëèè è âîñïàëèòåëüíûõ
êëåòêàõ êðîâè ÿâëÿåòñÿ íà÷àëüíûì ýòàïîì èõ ðåê-
ðóòèðîâàíèÿ â î÷àã âîñïàëåíèÿ è èíèöèèðóåò øè-
ðîêèé ñïåêòð èçìåíåíèé, â îñíîâíîì çàùèòíîãî
õàðàêòåðà, íî ïðèâîäÿùèõ ïðè ÷ðåçìåðíî äëèòåëü-
íîé èëè èíòåíñèâíîé àêòèâàöèè ê äîïîëíèòåëüíî-
ìó ðàçâèòèþ äèñòðîôè÷åñêèõ è íåêðîòè÷åñêèõ èç-
ìåíåíèé. Ñëîæíîñòü ïðîöåññà ýêñïðåññèè ýðèòðî-
öèòàìè è êëåòêàìè êðîâè ðàçëè÷íûõ êëàññîâ
àäãåçèâíûõ ìîëåêóë è èõ âçàèìîäåéñòâèÿ ñ ñîîò-
âåòñòâóþùèìè ëèãàíäàìè îïðåäåëÿþò ÷åòêóþ
ýòàïíîñòü ðàçâèòèÿ âîñïàëåíèÿ è îñîáûé õàðàêòåð
åãî ðåãóëÿöèè íà îïðåäåëåííîì ýòàïå.
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ÌÅÕÀÍ²ÇÌÈ ÂÇÀªÌÎÄ²¯ ÊË²ÒÈÍ ÊÐÎÂ²
ÒÀ ÑÓÄÈÍÍÎ¯ ÑÒ²ÍÊÈ Ó ÐÅÀË²ÇÀÖ²¯
ÇÀÏÀËÜÍÎ¯ ÒÀ ²ÌÓÍÍÎ¯ Â²ÄÏÎÂ²Ä²

Ò.Â. Òàëàºâà
Ðåçþìå. Àíàë³ç ñó÷àñíî¿ ë³òåðàòóðè ñâ³ä÷èòü ïðî
òå, ùî âçàºìîä³ÿ êë³òèí êðîâ³ òà ñóäèííî¿ ñò³íêè º
ïî÷àòêîâèì òà íàéâàæëèâ³øèì ÷èííèêîì ðîçâèòêó
ð³çíèõ ô³ç³îëîã³÷íèõ ³ ïàòîëîã³÷íèõ ðåàêö³é. Çîêðå-
ìà, âîíà ëåæèòü â îñíîâ³ ³ìóííîãî çàõèñòó îðãà-
í³çìó, ùî çàáåçïå÷óº ïîñò³éíó òðàíññóäèííó
ì³ãðàö³þ ë³ìôîöèò³â ó òêàíèíè òà ë³ìôàòè÷í³ âóç-
ëè ç ìåòîþ âèÿâëåííÿ ÷óæîð³äíèõ àíòèãåí³â. Â óìî-
âàõ ïîøêîäæåííÿ òêàíèí, îêñèäàíòíîãî ñòðåñó, ä³¿
ïðîçàïàëüíèõ ìåä³àòîð³â � öèòîê³í³â òà õåìîê³-

í³â � åêñïðåñ³ÿ àäãåçèâíèõ ìîëåêóë íà åíäîòåë³¿
òà ëåéêîöèòàõ º ïî÷àòêîâèì åòàïîì ¿õ ðåêðóòóâàí-
íÿ ó âîãíèùå çàïàëåííÿ. Öå ñóïðîâîäæóºòüñÿ âè-
íèêíåííÿì øèðîêîãî ñïåêòðà ðåàêö³é çàõèñíîãî
õàðàêòåðó, ó ðàç³ íàäì³ðíî¿ òðèâàëîñò³ àáî ³íòåí-
ñèâíîñò³ ïðèçâîäÿòü äî äîäàòêîâîãî ðîçâèòêó
äèñòðîô³÷íèõ ³ íåêðîòè÷íèõ çì³í. Òàêèé ïðîöåñ
õàðàêòåðíèé äëÿ ëîêàëüíîãî çàïàëåííÿ ó ñò³íö³ àð-
òåð³àëüíèõ ñóäèí, ùî ëåæèòü â îñíîâ³ ðîçâèòêó
àòåðîñêëåðîçó, äëÿ âèíèêíåííÿ ãîñòðîãî êîðîíàð-
íîãî ñèíäðîìó, ðåïåðôóç³éíîãî ïîøêîäæåííÿ
òêàíèí ñåðöÿ, ðåìîäåëþâàííÿ ñóäèííî¿ ñò³íêè òà
ðîçâèòêó ðåñòåíîçó ï³ñëÿ àíã³îïëàñòèêè. Ñêëàä-
í³ñòü ïðîöåñó åêñïðåñ³¿ åíäîòåë³îöèòàìè ³ êë³òè-
íàìè êðîâ³ ð³çíèõ êëàñ³â àäãåçèâíèõ ìîëåêóë òà ¿õ
âçàºìîä³¿ ç â³äïîâ³äíèìè ë³ãàíäàìè âèçíà÷àº ÷³òêó
åòàïí³ñòü ðîçâèòêó çàïàëåííÿ òà îñîáëèâèé õàðàê-
òåð éîãî ðåãóëÿö³¿ íà êîæíîìó åòàï³.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ìîíîöèòè, íåéòðîô³ëüí³ ãðàíó-
ëîöèòè, åíäîòåë³îöèòè, àäãåçèâí³ ìîëåêóëè.

THE MECHANISMS OF BLOOD CELLS
AND VASCULAR WALL INTERACTION
IN REALIZATION OF INFLAMMATORY
AND IMMUNE RESPONSES

T.V. Talaeva
Summary. The analysis of current literature data
shows that the interaction of blood cells with vascular
wall is the initial and the most important component of
manifold physiological and pathological reactions. In
particular it is the basis of the immune defence of the
organism, providing permanent transvascular
lymphocytes migration in tissue and lymphatic nodes
with the purpose of foreign antigen revealing. In
conditions of tissue damage, oxidative stress, action
of proinflammatory mediators � cytokines and
chemokines � the expression of adhesive molecules
by endothelium and leucocytes is the initial step of their
recruting in the nidus of inflammation. It is followed by
the development of wide spectrum of reactions which
have defensive direction but can also lead to the
development of additional distrophic and necrotic
changes in cases of their excessive duration or
intensity. It is typical for the local inflammation in arterial
vascular wall leading to atherosclerosis development,
for the initiation of acute coronary syndrome,
reperfusive damage of myocardium, remodelling of
vascular wall and restenosis development after
angioplasty. The complex nature of the different classes
adhesive molecules expression by endothelial and
blood ceils and their interaction with corresponding
ligands determines the strict steps of the inflammation
development and the special types of their regulation
at every separate stage of the process.

Key words: monocytas, neutrophils, endothelial
cells, adhesive molecules.
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