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Актуальность. Атеросклероз является проявлением хронического системного воспаления, индукция которого может 
быть связана с эндотоксиновой агрессией (ЭА), как патогенной формы системной эндотоксинемии (СЭЕ). Цель: выявить 
коррелятивные связи между показателями липидного профиля и СЭЕ в зависимости от степени выраженности атеро-
склеротического процесса. Материалы и методы. Проводился опрос пациентов с использованием шкалы оценки риска 
SCORE. Всем выполнялось триплексное ультразвуковое исследование экстракраниального отдела брахиоцефальных ар-
терий на аппарате Medison SA9900 (Южная Корея) с оценкой структуры и толщины комплекса интима-медиа (ТИМ), рас-
чёта степени стенозирония методом ECST. Оценивались параметры липидного профиля (общий холестерин (ОХС), ЛПНП, 
ЛПВП, ТГ, индекс атерогенности (ИА)) и показатели СЭЕ: методом микро-ЛАЛ-теста концентрация липополисахарида 
(ЛПС) и активность АЭИ при помощи СОИС-ИФА. Результаты. С использованием шкалы SCORE пациенты были отнесены 
к средней группе риска по развитию сердечно-сосудистых осложнений. На основании данных УЗИ пациенты были разделены 
на три подгруппы. Первая: утолщение ТИМ; вторая: с атеросклеротическими бляшками; третья: без признаков наруше-
ния структуры стенки артерии, но с нарушенными параметрами липидного профиля. Нами не было выявлено стати-
стически значимых различий между подгруппами по параметрам липидного профиля, но пациенты значимо отличались 
от группы контроля по концентрации ЛПНП, ОХС и ИА. Не было статистически значимых различий по параметрам СЭЕ 
между обследуемыми в подгруппах и группой контроля. Однако множественная регрессия показала значительное влияние 
уровня ЭТ и соотношения антител к гидрофильной/гидрофобной частям молекулы ЛПС на уровень ОХС и ИА (p < 0,001). 
Заключение. Обнаруженная нами прямая взаимосвязь между показателями концентрации ЛПС в общем кровотоке и ОХС 
может быть следствием более высокого сродства молекулы ЭТ к ЛПВП и конкурентным связываем при транспорте моле-
кул. Это дает возможность объяснить обнаруженные прямые коррелятивные взаимосвязи параметров СЭЕ и липидного 
профиля. 
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Background. Atherosclerosis is a manifestation of chronic systemic inflammation, the induction of which may be associated with 
endotoxin aggression (EA) as a pathogenic form of systemic endotoxemia (SEE). Objective: to identify correlations of the lipid profile 
with SEE depending on severity of the atherosclerotic process. Materials and methods. Patients were interviewed using the SCORE 
risk assessment scale. All patients underwent a triplex ultrasound examination of extracranial brachiocephalic arteries using Medison 
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SA9900 (South Korea) including evaluation of the intima-media complex (TIM) structure and thickness. The ECST method was used to 
quantify arterial stenosis. Indices of the lipid profile (total cholesterol, LDL, HDL, TG, atherogenic index (AI)) and SEE were estimated; 
the micro-LAL test was used to measure the lipopolysaccharide (LPS) concentration; and the AEI activity was measured using SOIS-
ELISA. Results. Using the SCORE scale patients were assigned to the group of intermediate risk for development of cardiovascular 
complications. Based on ultrasound data the patients were divided into three subgroups: first subgroup, TIM thickening; second 
subgroup, atherosclerotic plaques; third subgroup, no signs of disturbed structure of the arterial wall but abnormal lipid profile. There 
were no significant differences between subgroups in indices of the lipid profile but patients significantly differed from the control group 
in concentrations of LDL, cholesterol, and AI. Statistically significant differences in SEE indices between the subgroups and the control 
group were absent. However, multiple regression showed a significant effect of the ET level and the ratio of antibodies to the hydrophilic/
hydrophobic parts of the LPS molecule on the level of total cholesterol and AI (p < 0.001). Conclusion. The observed direct relationship 
between concentrations of LPS in the systemic circulation and total cholesterol may be due to a higher affinity of the ET molecule to HDL 
and the competitive binding in transport of molecules. This explains the found direct correlations of SEE indices with the lipid profile.
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Введение
Атеросклероз является проявлением хронического 

системного воспаления [1, 2], индукция которого может 
быть обусловлена эндотоксиновой агрессией (ЭА), как 
патогенной формы системной эндотоксинемии(СЭЕ) 
[2, 3]. Роль СЭЕ в развитии атеросклероза показана в 
экспериментальных моделях на животных, когда при-
меняются высокие дозы кишечного эндотоксина (ЭТ), 
вводимые большим пулом внутривенно или внутримы-
шечно, и нет возможности учитывать факторы риска, 
свойственные человеку (курение, стресс и т.д.) [4]. Наи-
более значимым является популяционное исследование 
Bruneck, отражающие влияние уровня липополисахари-
да (ЛПС) при концентрации в плазме более 50 пг/мл на 
прогрессирование атеросклеротического процесса вне 
зависимости от иных факторов риска [5]. Однако дизай-
ном данного исследования не учитывалось состояние 
активности антиэндотоксинового иммунитета (АЭИ), 
которая во многом определяет степень патогенности 
ЭА. В связи с этим, нам представилось целесообразным 
выявить возможные коррелятивные связи между показа-
телями липидного профиля и СЭЕ (в т.ч. АЭИ) в зависи-
мости от степени выраженности атеросклеротического 
процесса.

Материалы и методы исследования
В исследование включено 80 пациентов (44 мужчин 

и 36 женщин, со средним возрастом 52 ± 12 лет) без 
клинических проявлений стеноза брахиоцефальных ар-
терий (БЦА) (экспериментальная группа). Клинические 
проявления оценивали по шкале SCORE (Systemic Cor-
onary Risk Evaluation), включающую в себя следующие 
факторы: возраст, пол, курение, уровни систолического 
артериального давления и общего холестерина. Крите-
риями включения в экспериментальную группу было 
добровольное согласие, отсутствие обострения хрони-
ческих заболеваний и приёма липид-снижающих пре-
паратов, общее удовлетворительное самочувствие, что 

позволяет квалифицировать волонтёров как условно 
здоровых. Всем обследуемым проводилось триплексное 
ультразвуковое исследование экстракраниального отде-
ла БЦА (аппарат MEDISON SA9900, Южная Корея) с 
оценкой толщины и структуры комплекса интима-медиа 
(ТИМ), определения атеросклеротических бляшек со 
степенью стенозирования просвета артерий с исполь-
зованием метода ECST. Контрольная группа состояла 
из 10 человек, и была сопоставима по полу и возрасту 
(51 ±12 лет). У всех волонтёров определялся липидный 
профиль: общий холестерин (ОХС), триглицериды (ТГ), 
липопротеины низкой плотности (ЛПНП), липопротеи-
ны высокой плотности (ЛПВП) и индекс атерогенности 
(ИА), а также уровень глюкозы в крови и СОЭ. Инте-
гральные показатели СЭЕ определялись при помощи 
авторских методов [6, 7]. Концентрация ЭТ – модифи-
кацией ЛАЛ-тест в EU/мл. Активность АЭИ – концен-
трацией антител к гидрофильной (АТ-ЛПС-ФИЛ) и 
гидрофобной (АТ-ЛПС-ФОБ) формам молекулы ЭТ в 
у.е.о.п. и их соотношения (норма: 2:1) [2]. Статистиче-
ский анализ проводился с использованием программы 
RStudio Версии 1.0.136 с оценкой методами однофактор-
ного дисперсионного анализа с применением критерия 
Тьюки для post-hoc сравнения средних, и множествен-
ной регреcсии.

Результаты исследования
На основании наличия и анализа факторов риска в 

анамнезе пациенты были отнесены к группе среднего ри-
ска по вероятности развития сердечно-сосудистых ослож-
нений. Все пациенты были разделены на три подгруппы 
в зависимости от степени тяжести атеросклеротического 
поражения БЦA: подгруппа 1 (n = 37) имела выявленные 
атеросклеротические бляшки со степенью стенозирова-
ния более 20%, в подгруппе 2 (n = 11) определялось утол-
щение ТИМ более 1,0 мм, изменение эхогенности и на-
рушение трехслойной структуры стенки БЦА, пациенты 
подгруппы 3 (n = 22) имели нормальные данные дуплекс-
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ного сканирования БЦА, но определялось нарушение па-
раметров липидного профиля. Исследование не показало 
существенных различий в липидном профиле между под-
группами (рис. 1) из-за отсутствия прямой связи между 
тяжестью дислипидемии и изменениями ультразвуковых 
проявлений атеросклероза одной локализации, что соот-
носится с литературными данными.

У обследованных пациентов экспериментальной груп-
пы выявлены статически достоверные различия с груп-
пой контроля по уровню ЛПНП, ОХС, ТГ, ИА (табл. 1). 

У пациентов экспериментальной группы показатели 
СЭЕ достоверно не отличались от контрольной группы, 
и не различались между подгруппами. 

Однако множественная регрессия показала значи-
тельное влияние уровня ЛПС и соотношения АТ-ЛПС-
ФИЛ / АТ-ЛПС-ФОБ на уровень ОХС и ИА. Увеличе-
ние числового значения ЛПС для одну единицу приво-
дит к среднему увеличению уровня ОХС на 3,10 ± 1,12 
ммоль/л (p = 0,007) и ИА на 7,84 ± 2,14 (p < 0,001). Уве-
личение соотношения АТ-ЛПС-ФИЛ / АТ-ЛПС-ФОБ на 
одну единицу приводит к среднему увеличению уровня 
ОХС на 3,62 ± 0,86 ммоль/л (p < 0,001).

Обсуждение
Проведённое исследование обнаружило весьма не-

ожиданные результаты. Это в первую очередь касается 
отсутствия достоверных отличий в показателях СЭЕ у 
пациентов с наличием объективных признаков атеро-

склеротического процесса и без таковых. Это может 
быть следствием по меньшей двух причин: волнообраз-
ности процессов атерогенеза и индивидуальной пред-
расположенности (уязвимости) эндотелиальных клеток 
того или иного отдела сосудистой системы к действию 
патогенного фактора (нами исследовался исключитель-
но брахеоцефальный сегмент). Общепринятыми лабора-
торными маркёрами наличия и/или прогрессирования 
атеросклеротического процесса являются высокий уро-
вень ОХС в крови и увеличение АИ. 

Обнаруженная нами прямая взаимосвязь между по-
казателями концентрации ЛПС в общем кровотоке и 
ОХС может быть следствием более высокого сродства 
молекулы ЭТ (по сравнению с холестерином) к ЛПВП. 
ЛПС затрудняет транспорт ОХС в кору надпочечников и 
обусловливает относительный дефицит синтеза проти-
воспалительных гормонов (последнее требует отдельно-
го исследования), а значит может повышать уязвимость 
клеток-мишеней к действию провоспалительных факто-
ров, в т.ч. ЛПС. Немаловажную роль в реализации пато-
генного действия избыточного содержания ЭТ в общей 
гемоциркуляции играет АЭИ. Его недостаточность или 
дисбаланс, который мы зафиксировали в настоящем ис-
следовании, прямо коррелирует с лабораторными мар-
кёрами наличия или прогрессирования атеросклероти-
ческого процесса. Другим, на первый взгляд, неожидан-
ным фактом является отсутствие достоверных различий 
в показателях СЭЕ при прогрессировании атеросклеро-
тического процесса (в подгруппах), который становится 

Показатели липидного профиля обследуемых и группы контроля.

Параметры Экспериментальная группа (n = 80) Группа контроля (n = 10) p
ОХС, ммоль/л 6,07 ± 1,46 4,77 ± 0,60 <0,001
ТГ, ммоль/л 1,79 ± 0,99 0,98 ± 0,30 <0,001
ЛПНП, ммоль/л 4,59 ± ,41 3,03 ± 0,44 <0,001
ИА 4,97 ± 1,46 2,35 ± 0,66 <0,001

Рис. 1. Уровень ЛПВП и ЛПНП (ммоль/л) у пациентов разных экспериментальных подгрупп и группы контроля
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понятен при учёте волнообразности хронического (низ-
коинтенсивного) воспалительного процесса.

Заключение
В результате проведённого исследования показате-

лей СЭЕ и липидного профиля волонтёров (50-62 лет) 
без клинических проявлений атеросклероза и верифи-
цированных хронических воспалительных заболеваний, 
были обнаружены прямые коррелятивные взаимосвязи 
между этими показателями, которые позволяют конста-
тировать наличие эндотоксинового фактора атерогенеза. 
Последнее мотивирует дальнейшие научные исследова-
ния, результаты которого могут явиться базисным эле-
ментом эндотоксинового направления профилактики и 
лечения болезней атеросклеротической природы.
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