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Мета роботи – виявити можливий зв’язок раннього розвитку ішемічної хвороби серця (ІХС) з рівнем клітинних та 

гуморальних показників адаптивного і вродженого імунітету, імунним запаленням для уточнення впливу імунної сис-

теми на ранній розвиток атеросклерозу.

Матеріали і методи. Хворі на ІХС зі стабільною стенокардією були розділені на дві групи: до першої групи 

(n=112) увійшли пацієнти з розвитком клінічних ознак ІХС у віці понад 60 років ((65,7±4,3) року), до другої групи 

(n=108) – пацієнти з розвитком клінічних ознак ІХС у віці менше 45 років ((43,7±4,8) року). Матеріалом імунологічно-

го дослідження була периферична венозна кров. Для визначення показників клітинного і гуморального вродженого 

та адаптивного імунітету в сироватці крові й супернатантах мононуклеарних клітин використовували імунофермент-

ний аналіз. 

Результати та обговорення. Порівняльна характеристика пацієнтів з розвитком клінічних ознак ІХС у віці менше 

45 років порівняно з пацієнтами з їх розвитком у віці понад 60 років показала: клінічні ознаки динамічного коронар-

ного стенозу виявлено відповідно у 33 проти 14 % хворих (р=0,046) (R=–0,21; р=0,046), наявність спадковості щодо 

ІХС – у 45 проти 15 % хворих (р=0,030) (R=–0,31; р=0,029), рівень специфічних антитіл до ураженої аорти становив 

відповідно 10 (10–20) проти 5 (0–10) ум. од. (р=0,033) (R=–0,31; р=0,01), кількість активованих В-клітин за показни-

ком CD40 – 9,5 (7,0–11,9) проти 7,1 (5,6–9,9) % (р=0,019) (R=–0,32; р=0,018), вільнорадикальне окиснення 

білків – 5,2 (4,0–6,6) проти 4,2 (1,7–5,7) ум. од. (р=0,006) (R=–0,19; р=0,005), рівень стабільного метаболіту оксиду 

азоту крові NO2 – 0,95 (0,58–1,06) проти 1,04 (0,70–1,54) мг/мл (р=0,036) (R=0,17; р=0,036), інтерлейкіну-2 (ІЛ-2) у 

мононуклеарних клітинах – 18,7 (15,5–21,3) проти 14,5 (11,4–15,7) пг/мл (р=0,019) (R=–0,43; р=0,016). Згідно з 

факторним аналізом визначено основні незалежні змінні: ІЛ-6 (1-й фактор), функціонально-метаболічна активність 

моноцитів (2-й фактор), антитіла до компонентів артерій (3-й фактор) та С-реактивний білок – С-РБ (4-й фактор). 

Аналіз багатофакторної лінійної регресії показав сумарний зв’язок досліджуваних факторів з раннім розвитком 

клінічних ознак ІХС (R=0,30; F=2,5; р=0,048) з переважним впливом рівня запального С-РБ (В=0,19; р=0,046) і актив-

ності моноцитів (В=0,20; р=0,045). Покроковий аналіз лінійної регресії виявив сумарний зв’язок раннього розвитку 

ІХС (R=0,41; F=3,7; р=0,017) з С-РБ (В=0,21; р=0,10), активністю моноцитів (В=0,22; р=0,08) та антитілами до ком-

понентів артерій (В=0,21; р=0,11). 

Висновки. Ранній розвиток клінічних ознак ІХС (у віці менше 45 років) порівняно з їх розвитком у віці понад 60 

років пов’язаний з активністю імунної системи, а саме з високим рівнем активованих В-лімфоцитів та антитіл до 

тканин судинної стінки, активним синтезом прозапального ІЛ-2, низьким рівнем протизапального ІЛ-10. 

Одночасне підвищення рівнів С-РБ, антитіл до компонентів артерій та функціонально-метаболічної активності 

моноцитів прямо пов’язане з раннім розвитком клінічних ознак ІХС. Ранній розвиток ІХС супроводжується наяв-

ністю спадковості щодо ІХС, високою активністю вільнорадикального окиснення білків та виразним порушенням 

функції ендотелію.
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Атерогенез і ріст атеросклеротичних бля-
шок (АБ), як вважається, пов’язані із 

запальним процесом за участю вродженої і адап-
тивної ланок імунної системи [24, 37]. Цитокіни 
експресуються всіма типами клітин, що беруть 
участь у патогенезі атеросклерозу, впливають на 
безліч мішеней і значною мірою відповідальні за 
перехресний вплив між ендотеліальними, гла  -
деньком’язовими клітинами і лейкоцитами [34]. 
Прозапальні цитокіни стимулюють вироблення 
проокиснювачів у АБ та сприяють розвитку окси-
дативного стресу, який супроводжує запалення 
[28]. Біологічні ефекти прозапальних цитокінів 
сприяють їх проатерогенній дії. На ранніх стадіях 
розвитку атеросклерозу цитокіни можуть зміню-
вати ендотеліальну функцію. Фактор некрозу 
пухлини α (ФНП-α) та інтерферон γ (IНФ-γ) 
змінюють розподіл судинного ендотеліального 
кадгериново-катенінового комплексу і запобіга-
ють утворенню F-актину [21]. ФНП-α збільшує 
вміст цитозольного Ca2+ і активує RhoA. Це при-
зводить до реструктуризації міжклітинних 
з’єднань і втрати бар’єрної функції, полегшуючи 
проникнення лейкоцитів [23]. Проатерогенні 
ІНФ-γ та інтерлейкін (IЛ) 1β інгібують експресію 
АТФ-зв’язувального касетного транспортера 
мембрани A1, тоді як антиатерогенні цитокіни 
ІЛ-10 і трансформівний фактор росту β1 
(transforming growth factor β1, TGF-β1) сприяють 
його експресії [38]. 

Підвищення рівня високочутливого С-реак -
тивного білка (С-РБ) у сироватці крові асоціюєть-
ся із безсимптомним стенозом сонної артерії, осо-
бливо в дорослих чоловіків [18]. Разом з цим 
наявні дані експериментальних, епідеміологічних і 
клінічних досліджень не забезпечують переконли-
вих доказів рутинного використання рівня висо-
кочутливого С-РБ у прогнозуванні ризику розви-
тку атеросклерозу і як критерію ініціації терапії 
статинами [39]. При спостереженні 18 450 прак-
тично здорових осіб протягом 15 років розвиток 
фатальних і нефатальних серцево-судинних подій 
та інсульту характеризувався залежністю від рівня 
С-РБ з коефіцієнтом 2,0 [36]. Підвищений рівень 
циркуляції біомаркерів системного запалення, 
включаючи високочутливий С-РБ, корелює з 
вищим серцево-судинним ризиком [20]. Про асоці-
ації між підвищеним рівнем С-РБ та ризиком сте-
нокардії повідомлялося протягом багатьох років, 
але результати залишаються суперечливими. 
Останній метааналіз показав, що підвищений 
рівень С-РБ асоціюється зі стенокардією, особли-
во нестабільною стенокардією, і, ймовірно, є фак-
тором ризику основних несприятливих серцевих 
подій [30]. Вміст C-РБ асоціювався з наявністю 
АБ та площею АБ на поперечних зрізах судин, але 

не був незалежним провісником утворення нових 
АБ або прогресування АБ [15]. 

Системне запалення сприяє розвитку судин-
ного і метаболічного компонентів атеросклерозу 
[2]. Збільшення з часом концентрації ІЛ-6 та ІЛ-10 
у сироватці крові у пацієнтів зі стенозом внутріш-
ньої сонної артерії дозволяє передбачити прогре-
сування ступеня стенозу та несприятливу зміну 
морфології АБ [29]. Є вагомі експериментальні 
докази причинної ролі вродженої й адаптивної 
імунної відповіді в атеросклерозі, патогенної 
активності прозапальних цитокінів, зокрема 
ФНП-α, ІЛ-1β, ІЛ-6 та ІЛ-18, та атеропротектор-
ного ефекту протизапальних цитокінів, зокрема 
ІЛ-10 та TGF-β [9]. 

Тим не менше, немає повної єдності в уявлен-
нях про роль запалення в атерогенезі. Відповідно 
до результатів низки праць, запалення при атеро-
склерозі має вторинний, а не причинний характер, 
і поліморфізм гена С-РБ, поєднаний зі зростанням 
його рівня в крові, не був предиктором розвитку 
ішемічної хвороби серця (ІХС) [11]. В інших до  -
слідженнях не виявлено статистично значущого 
зв’язку між доклінічним атеросклерозом і вмістом 
в крові маркерів запалення [19]. Існує думка, що 
наявні тести на виявлення коронарного запалення 
(наприклад, біомаркери плазми), є неспецифічни-
ми для серцево-судинної системи [10]. 

Мета роботи – виявити можливий зв’язок 
раннього розвитку ішемічної хвороби серця з рів-
нем клітинних та гуморальних показників адап-
тивного і вродженого імунітету, імунним запален-
ням для уточнення впливу імунної системи на 
ранній розвиток атеросклерозу. 

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ

Хворі на ІХС зі стабільною стенокардією, які 
увійшли в дослідження, були розділені на дві 
групи: першу групу (n=112) становили пацієнти з 
розвитком клінічних ознак у віці понад 60 років 
((65,7±4,3) року), другу групу (n=108) – пацієнти 
з розвитком клінічних ознак ІХС у віці менше 45 
років ((43,7±4,8) року). За результатами порів-
няння факторів ризику в другій та першій групах 
гіпертонічну хворобу виявлено відповідно у 59 
проти 75 % (р=0,051), цукровий діабет – у 9 проти 
9 % (р=0,96), надлишкову масу тіла – у 47 проти 
37 % (р=0,21), гіперхолестеринемію – у 45 проти 
48 % (р=0,72), гіпертригліцеридемію – у 48 проти 
30 % (р=0,029) (R=–0,18; р=0,011), гіподинамію  – 
у 27 проти 31 % (р=0,81). Пацієнти другої та пер-
шої груп не відрізнялися між собою за наявністю 
супутньої незапальної патології – відповідно у 28 
проти 18 % (р=0,37) (пацієнтів із запальною пато-
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логією вилучали), прийомом β-адрено   блокаторів 
у зіставних дозах – 73 проти 60 % (р=0,13), анта-
гоністів кальцію – 10 проти 15 % (р=0,63), при-
йомом інгібіторів ангіотензинпере  творювального 
ферменту – 36 проти 41 % (р=0,51), статинів – 38 
проти 24 % (р=0,13), антитромбоцитарних препа-
ратів – 63 проти 56 % (р=0,47). Таким чином, 
пацієнти з розвитком клінічних ознак ІХС у віці 
менше 45 років порівняно з пацієнтами з їх розви-
тком у віці понад 60 років мали більшу частоту 
виявлення гіпертригліцеридемії і не відрізнялися 
за наявністю супутньої патології та особливостя-
ми лікування.

Матеріалом імунологічного дослідження була 
периферична венозна кров, яку брали натщесерце. 

Для кількісного визначення високочутливого 
білка гострої фази (С-РБ), моноцитарного хемо-
тактичного протеїну (MCP-1), розчинних клітин-
них молекул адгезії (sICAM, sVCAM), цитокінів – 
ФНП-α, ІЛ-2, ІЛ-4, ІЛ-6, ІЛ-8, ІЛ-10, ІФН-γ у 
сироватці крові й супернатантах мононуклеарних 
клітин (моноцити та лімфоцити) використовували 
твердофазний імуноферментний метод. 

Поглинальну активність нейтрофілів і моно-
цитів оцінювали за реакцією фагоцитозу з частин-
ками полістиролового латексу за методом 
Т.І.  Івчик [7]. Для оцінювання функціонально-
метаболічної активності нейтрофілів і моноцитів 
використовували НСТ-тест (НСТ спонтанний) 
[7]. Для кількісного визначення антитіл до ураже-
них атеросклерозом тканин артеріальної стінки та 
міокарда використовували реакцію поглинання 
комплементу за методикою Н.І. Кондрашової [3] 
Для кількісного визначення вмісту розчинного 
ліганду CD40 (sCD40L) і антитіл до окиснених 
ліпопротеїнів низької щільності (ЛПНЩ) у сиро-
ватці крові використовували відповідно тест-
системи для імуноферментного аналізу Bender 
MedSys (Австрія) і Biomedica Gruppe (Австрія). 
Рівень у сироватці крові імуноглобулінів (Ig) G, 
M, A визначали за методом радіальної імунодифу-
зії за Г. Манчині (1963). У сироватці крові визна-
чали рівень імуноглобуліну Е (IgE) імунофер-
ментним методом з використанням наборів ХЕМА 
(Росія). Кількіс   ний вміст циркулюючих імунних 
комплексів (ЦІК) та холестеринвмісних імунних 
комплексів (ХІК) встановлювали за методом 
М.  Digeon та співавторів [14]. Проліферативну 
неспецифічну активність лімфоцитів на міоген 
фітогемаглютинін (ФГА) та специфічну сенсибілі-
зацію лімфоцитів до антигенів артеріальної стінки 
оцінювали в реакції бласттрансформації (РБТЛ) 
[6]. Імуно   фенотипування клітин крові передбача-
ло визначення кількості клітин, які створюють 
основні популяції та субпопуляції лімфоцитів 
методом лазерної проточної цитофлуориметрії в 

прямому імунофлуоресцентному тесті [1, 4, 5]. 
Досліджува   ли експресію антигенів:

– СDЗ+ (загальна кількість Т-лімфоцитів); 
– СD4+ (Т-лімфоцити хелпери); 
– СD8+ (Т-лімфоцити супресори/цитотокси  -

чні клітини); 
– CD16+ (природні кілери, NK-клітини); 
– CD19+ (В-лімфоцити); 
– CD95+ (білки групи рецепторів фактора 

росту); 
– CD40+ (рецептор костимуляції В-лімфо  -

цитів); 
– CD154+ (ліганд CD40 на Т-лімфоцитах). 
Рівень ендотеліну-1 визначали в сироватці 

крові методом імуноферментного аналізу за допо-
могою тест-системи Diagnostic Automation 
(Канада).

Вміст холестерину у складі імунних комплек-
сів визначали спектрофотометричним методом з 
використанням набору реактивів для визначення 
холестерину (BioSystems, Іспанія) [8]. Вміст холе  -
стерину, тригліцеридів та холестерину ліпопротеї-
нів високої щільності в сироватці крові оцінювали 
з використанням біохімічного аналізатора 
«Експрес-550» (Сіbа-Соrning, Велика Британія) за 
допомогою відповідних тест-наборів. 

Спектрофотометричним методом на апараті 
СФ-46 визначали в сироватці крові та атерогенних 
ліпопротеїнах рівні проміжних і кінцевих продук-
тів пе рекисного окиснення ліпідів (ПОЛ) – дієно-
вих кон’югатів (ДК) і малонового діальдегіду 
(МДА). Активність ферментів антиоксидантного 
захисту – каталази і супероксиддисмутази 
(СОД)  – оці нювали з використанням відповідно 
спектрофотометричного та флуорометричного 
мето дів.

Активність системи оксиду азоту (NO) визна-
чали спектрофотометричним методом на біохіміч-
ному аналізаторі Ехрress рlus за концентрацією в 
сироватці крові його стабільного метаболіту ци -
труліну (NOS-залежний синтез) за методикою [32] 
та нітратів/нітритів з використанням набору Total 
NО (R&D System) [27]. 

Рівень фактора Віллебранда визначали мето-
дом ферментпов’язаного флуоресцентного дослі-
дження (метод ELFA) на аналізаторі VIDAS 
(Франція).

Центральні тенденції та розкиданість кількіс-
них ознак представлені медіаною (Ме) та інтер-
квартильним інтервалом (значення 25-го та 75-го 
процентилів). Відмінність між групами вважали 
статистично значущою при рівні значущості 
р<0,05. Для порівняння двох незалежних груп за 
кількісною ознакою використовували U-критерій 
Манна – Уїтні для перевірки гіпотези про рівність 
середніх рангів. Оцінюючи якісні ознаки в групах 
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порівняння, зіставляли відносні частоти (відсотки, 
пропорції, частки). Для аналізу зв’язку двох кіль-
кісних та якісних ознак використовували метод 
рангової кореляції Спірмена із зазначенням коефі-
цієнта кореляції R та точного значення р. Для оці-
нювання впливу найкращої комбінації кількох 
незалежних факторів і ступеня зв’язку кожної 
незалежної змінної використовували багатофак-
торний регресійний аналіз – логістичну регресію 
та множинну покрокову лінійну регресію (при 
слабкому відхиленні показників від нормального 
розподілу).

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ОБГОВОРЕННЯ

Порівняльна характеристика пацієнтів з роз-
витком клінічних ознак ІХС у віці менше 45 років 
порівняно з пацієнтами з їх розвитком у віці понад 
60 років показала, що давність клінічних ознак 
ІХС на момент обстеження становила відповідно 
2 (1–5) проти 1 (1–2) років (р=0,065), наявність 
III–IV функціонального класу реєстрували відпо-
відно у 58 проти 59 % хворих (р=0,82), толерант-
ність до фізичного навантаження становила відпо-
відно 75 (50–125) проти 75 (50–100) Вт (р=0,45), 
подвійний добуток на порозі навантаження – 173 
(144–233) проти 194 (163–227) ум. од. (р=0,41), 
клінічні ознаки динамічного коронарного стенозу 
реєстрували відповідно у 33 проти 14 % хворих 
(р=0,046) (R=–0,21; р=0,046), післяінфарктний 
кардіосклероз – у 47 проти 43 % хворих (р=0,67), 
хронічну серцеву недостатність ІІА стадії та 
вище  – у 6 проти 5 % (р=0,97), наявність спадко-
вості щодо ІХС – у 45 проти 15 % хворих (р=0,030) 
(R=–0,31; р=0,029), фракція викиду лівого шлу-
ночка становила відповідно 56 (50–62) проти 
58 (54–63) % (р=0,20), сумарне ураження коронар-
них артерій серця (за Ю.С.  Петросян, Д.Г. Иосе  -
лиани) – 80 (34–130) проти 89 (56–124) балів 
(р=0,76), сумарне ураження коронарних артерій 
серця на рік життя – 1,8 (0,8–2,7) проти 1,3 (0,9–
2,0) ум. од. (р=0,10), кількісне ураження коронар-
ного русла за G.G. Gensini – 30 (16–86) проти 
30 (12–70) балів (р=0,64), кількісне ураження 
коронарного русла за G.G. Gensini на рік життя – 
0,83 (0,35–1,98) проти 0,48 (0,21–1,09) ум. од. 
(р=0,10), наявність багатосудинного коронарного 
ураження реєстрували відповідно у 73 проти 74 % 
хворих (р=0,94). Таким чином, ранній розвиток 
клінічних ознак ІХС порівняно з їх розвитком у 
віці понад 60 років супроводжується наявністю 
спадковості щодо ІХС та частішими виявами дина-
мічного коронарного стенозу. 

Порівняння показників Т-клітинного імуніте-
ту у хворих з розвитком клінічних ознак ІХС у віці 

менше 45 років та в пацієнтів з їх розвитком у віці 
понад 60 років представлено в табл. 1. 

Так, у другій та першій групах рівень загаль-
ної кількості Т-лімфоцитів (CD3) становив від-
повідно 69 (63–74) проти 68 (62–72) % (р=0,67), 
Т-хелперів (CD4) – 39 (33–45) проти 40 (34–
45) % (р=0,52), Т-супресорів (CD8) – 26 (22–32) 
проти 27 (23–31) % (р=0,70), нормальних кілерів 
(CD16) – 12,0 (8,6–15,2) проти 11,7 (9,6–14,7) % 
(р=0,91). Імунорегуляторний індекс Тх/Тс дорів-
нював відповідно 1,4 (1,1–2,0) проти 1,5 (1,2–1,9) 
ум. од. (р=0,81), активність РБТЛ з неспецифіч-
ним антигеном ФГА – 44 (39–51) проти 44 (37–
49) % (р=0,79), а в реакції зі специфічним анти-
геном судинної стінки – 4,5 (3,0–8,0) проти 
5,0 (3,0–7,0) % (р=0,80). Рівень факторів стиму-
ляції Т-клітинного імунітету в другій та першій 
групах був відповідно таким: ІФН-γ у мононукле-
арних клітинах – 9,0 (1,8–22,0) проти 6,5 (3,0–
12,5) пг/мл (р=0,48), у сироватці крові – 
12,2 (10,5–12,3) проти 10,0 (8,8–11,5) пг/мл 
(0,14); ІЛ-2 у сироватці крові – 12,3 (3,0–21,4) 
проти 4,3 (1,4–12,4) пг/мл (р=0,18). Рівень роз-
чинних костимулювальних молекул sCD40L ста-
новив відповідно 3,6 (1,8–4,5) проти 4,0 (2,0–6,1) 
нг/мл (р=0,28), рівень CD154 на Т-лімфоцитах – 
25 (20–38) проти 30 (16–50) % (р=0,26), кількість 
лімфоцитів зі схильністю до апоптозу – 
10,0 (6,8–14,6) проти 12,0 (8,0–20,0) % (р=0,021) 
(R=0,27; р=0,012) при нормі 8,8 (7,1–16,7). 

Для оцінювання комплексного зв’язку факто-
рів клітинного імунітету з раннім розвитком клініч-

Таблиця 1

Клітинна ланка специфічного імунітету у хворих з 

розвитком клінічних ознак ІХС у віці понад 60 

років та у віці менше 45 років (відсоток відхилення 

від норми)

Показник Перша група Друга група

Тх/Тс 0 –7

РБТЛ неспецифічний 

антиген

–2 –2

РБТЛ специфічний антиген +285# +246#

ІФН-γ у моноцитах +124# +210#

ІЛ-2 у сироватці крові +975# +2975#

CD95 лімфоцитів +36 +14*

sCD40L +264# +227#

CD154 +384# +303#

* Різниця показників статистично значуща порівняно з такими в пацієн-

тів першої групи (p<0,05). # Різниця показників статистично значуща 

порівняно з нормою (p<0,05). Тх/Тс – Т-хелпери/Т-супресори.
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них ознак ІХС визначено (згідно з факторним ана-
лізом) основні незалежні змінні: ІФН-γ (1-й фак-
тор), CD4 (2-й фактор), CD8 (3-й фактор) та РБТЛ 
(4-й фактор). Аналіз багатофакторної лінійної 
регресії не показав сумарного комплексного зв’язку 
цих показників з раннім розвитком клінічних ознак 
ІХС (R=0,16; F=0,36; р=0,84). Не виявлено сумар-
ного зв’язку інших факторів клітинного імунітету з 
раннім розвитком ІХС (R=0,43; F=2,3; р=0,08). 

Таким чином, ранній розвиток клінічних ознак 
ІХС не супроводжується більшою активністю 
Т-клітинної ланки специфічного імунітету у хво-
рих на хронічну ІХС. Досліджувані фактори клі-
тинного імунітету сумарно не пов’язані з раннім 
розвитком клінічних ознак ІХС.

Дослідження гуморальної ланки імунної від-
повіді в групі хворих з розвитком клінічних ознак 
ІХС у віці менше 45 років порівняно з пацієнтами 
з їх розвитком у віці понад 60 років показало, що 
рівень у крові ХІК становив відповідно 20 (15–23) 
проти 23 (17–29) мг/мл (р=0,21), високий рівень 
загальних ЦІК реєстрували відповідно у 23 проти 
31 % пацієнтів (р=0,60), загальний рівень IgG ста-
новив відповідно 10,2 (9,0–12,6) проти 11,4 (9,1–
12,6) г/л (р=0,58), IgA – 2,2 (1,7–2,8) проти 
3,8 (2,8–5,6) г/л (р=0,023), IgE – 62 (35–131) 
проти 89 (34–164) МЕ/мл (р=0,39), рівень специ-
фічних антитіл до ураженого міокарда – 10 (10–
20) проти 10 (10–20) ум. од. (р=0,57), до ураженої 
аорти – 10 (10–20) проти 5 (0–10) ум. од. (р=0,033) 
(R=–0,31; р=0,01), антитіл до окиснених ЛПНЩ  – 
285 (156–498) проти 238 (135–670) мОд/мл 
(р=0,87). У другій та першій групах кількість у 
крові В-клітин становила відповідно 10,0 (6,9–
12,3) проти 9,6 (7,3–12,6) % (р=0,78), кількість 
активованих В-клітин за показником CD40 була 
9,5 (7,0–11,9) проти 7,1 (5,6–9,9) % (р=0,019) 
(R=–0,32; р=0,018), кількість активованих 
В-клітин з рецепторами до ІЛ-2 за показником 
CD25 була 13,3 (10,4–15,2) проти 11,6 (6,1–13,0) % 
(р=0,10) (R=–0,30; р=0,10), рівень адгезивних 
молекул до В-клітин (CD11а) – 44 (34–62) проти 
47 (30–63) % (р=0,95). Відсоток відхилення показ-
ників гуморальної ланки специфічної імунної від-
повіді від норми в пацієнтів двох груп показано в 
табл. 2. 

Для оцінювання комплексного зв’язку факто-
рів гуморального імунітету з раннім розвитком 
клінічних ознак ІХС визначено (згідно з фактор-
ним аналізом) три основні незалежні змінні: анти-
тіл до компонентів артерій (1-й фактор), CD19 
(2-й фактор), sCD40L (3-й фактор). Аналіз багато-
факторної лінійної регресії не показав сумарного 
зв’язку цих показників з раннім розвитком клініч-
них ознак ІХС (R=0,31; F=1,9; р=0,15), незважаю-
чи на статистично значущий зворотний зв’язок 

рівня антитіл до компонентів артерій та віком 
початку розвитку клінічних ознак ІХС (В=–0,24; 
р=0,04). Не виявлено сумарного зв’язку інших 
досліджуваних факторів гуморального імунітету з 
раннім розвитком ІХС (R=0,42; F=1,2; р=0,32). 

Таким чином, ранній розвиток клінічних ознак 
ІХС (у віці менше 45 років) порівняно із пацієнта-
ми з їх розвитком у віці понад 60 років асоціюється 
з більшим рівнем антитіл до тканин судинної стін-
ки та активованих В-лімфоцитів. Досліджувані 
фактори гуморального імунітету сумарно не 
пов’язані з раннім розвитком клінічних ознак ІХС. 
Відомо, що у випадках хронічного запалення, тако-
го як атеросклероз, третинні лімфоїдні органи роз-
виваються в прилеглих до патологічного процесу 
тканинах, в артеріальній адвентиції, і можуть стати 
великими локусами активації адаптивного імуні-
тету [26]. Цілком імовірно, що третинні лімфоїдні 
органи накопичують В-клітини з відповідною 
антигенною специфічністю [17]. За деякими дани-
ми, поява АБ може перебувати під впливом гумо-
ральної ланки імунної системи – В-лімфоцитів. 
В-клітини діляться на два основних сімейства: В1 і 
В2. B1-клітини відповідають за профілактику ате-
росклерозу головним чином через продукування 
природних антитіл класу IgM, які пов’язують 
окиснені ЛПНЩ і апоптоз клітин. В2-клітини 
мають проатерогенні властивості [35].

Вивчення показників системи фагоцитів не 
виявило різниці між пацієнтами з розвитком клі-
нічних ознак ІХС у віці менше 45 років порівняно 
з пацієнтами з їх розвитком у віці понад 60 років 
(табл. 3). 

Таблиця 2

Гуморальна ланка специфічного імунітету у хво-

рих з розвитком клінічних ознак ІХС у віці понад 

60 років та у віці менше 45 років (відсоток відхи-

лення від норми)

Показник
Перша 

група

Друга 

група

ХІК +64# +43#

IgG +2 +14

CD25 +16 +33#

CD40 –3 +30*#

Антитіла до склерозованої 

аорти

+357# +614*#

Антитіла до окиснених 

ЛПНЩ

+66 +99#

* Різниця показників статистично значуща порівняно з такими в пацієн-

тів першої групи (p<0,05). # Різниця показників статистично значуща 

порівняно з нормою (p<0,05). 
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У хворих з розвитком клінічних ознак ІХС у 
віці менше 45 років порівняно з пацієнтами з їх 
розвитком у віці понад 60 років кисень-залежний 
метаболізм нейтрофілів за спонтанним НСТ-
тестом становив відповідно 53 (42–63) проти 
52 (43–64) % (р=0,57), функціональний резерв 
нейтрофілів – 13 (5–24) проти 12 (0–26) % 
(р=0,38), кисень-залежний метаболізм моноцитів 
за спонтанним НСТ-тестом – 12 (8–15) проти 
15 (12–20) % (р=0,006) (R=0,22; р=0,028) при 
нормі 12 %, кисень-залежний метаболізм моноци-
тів за індукованим НСТ-тестом – 14 (11–20) проти 
17 (12–23) % (р=0,07) (R=0,15; р=0,14), функціо-
нальний резерв моноцитів – 31 (11–57) проти 
26 (8–46) % (р=0,12) (R=–0,15; р=0,13), фагоци-
тарне число моноцитів – 5,0 (5,0–5,0) проти 
5,0 (5,0–5,3) % (р=0,002) (R=0,35; р=0,002) при 
нормі 5,3 %, рівень хемоатрактантного білка для 
моноцитів (МСР-1) – 438 (195–545) проти 
282 (146–513) пг/мл (р=0,13), відсоток фагоцито-
зу для моноцитів – 36 (29–40) проти 33 (29–38) % 
(р=0,44), відсоток фагоцитозу для нейтрофілів – 
50 (43–58) проти 48 (44–59) % (р=0,76), кількість 
нейтрофілів зі схильністю до апоптозу – 47 (42–
53) проти 38 (30–51) % (р=0,12). 

Для оцінювання комплексного зв’язку функ-
ціонального стану моноцитів та нейтрофілів з 
раннім розвитком клінічних ознак ІХС визначе-
но (згідно з факторним аналізом) три основні 
незалежні змінні: НСТ нейтрофілів (1-й фак-
тор), фа  гоцитарне число моноцитів (2-й фак-
тор), НСТ моноцитів (3-й фактор). Аналіз бага-
тофакторної лінійної регресії показав тенденцію 
сумарного зв’язку цих показників з раннім роз-

витком клінічних ознак ІХС (R=0,19; F=2,1; 
р=0,10). 

Таким чином, ранній розвиток клінічних ознак 
ІХС (у віці менше 45 років) порівняно з пацієнта-
ми з їх розвитком у віці понад 60 років поєднуєть-
ся з відсутністю активації моноцитів. Функ  -
ціональний стан моноцитів та нейтрофілів не був 
комплексно пов’язаний з раннім розвитком клініч-
них ознак ІХС. Моноцити, як представники вро-
дженої імунної системи, відіграють важливу роль в 
ініціації, поширенні та прогресуванні атеросклеро-
зу, в переході від стабільної до нестабільної АБ 
[16]. Підмножини моноцитів визначають як

СD14++CD16-CCR2+ (M1), 
CD14++CD16+CCR2+ (M2) і 
CD14+CD16++CCR2- (M3). 

Останні дві субпопуляції підсумовані в CD16+ 
моноцити, які традиційно представляють проза-
пальні моноцити, до яких належать 10–20 % усіх 
циркулюючих моноцитів. Ці дані підтверджують 
наявність унікальних ролей для трьох підмножин 
людських моноцитів в атерогенезі й патогенезі 
ІХС [31].

Визначення показників цитокінового спектра 
та С-РБ свідчить про деяку відмінність їх рівнів у 
крові у хворих з розвитком клінічних ознак ІХС у 
віці менше 45 років порівняно з пацієнтами з їх 
розвитком у віці понад 60 років (табл. 4). 

Так, між хворими з розвитком клінічних ознак 
ІХС у віці менше 45 років порівняно з пацієнтами 
з їх розвитком у віці понад 60 років рівень С-РБ 
дорівнював відповідно 5,4 (2,1–7,3) проти 4,6 (2,7–
8,9) мг/л (р=0,62), ФНП-α у мононуклеарних клі-
тинах (моноцити і лімфоцити) – 195 (62–422) 

Таблиця 4

Цитокіновий профіль у хворих з розвитком клініч-

них ознак ІХС у віці понад 60 років та у віці менше 

45 років (відсоток відхилення від норми)

Показник
Перша 

група

Друга 

група

С-РБ +318# +391#

ФНП-α в МК +287# +268#

Спонтанний рівень ІЛ-10 у МК +276# –29*

Індукований рівень ІЛ-10 у МК +4093# +121*#

МСР-1 +281# +492#

ІЛ-4 –10 –63#

ІЛ-2 в МК +559# +750*#

* Різниця показників статистично значуща порівняно з такими в пацієн-

тів першої групи (p<0,05). # Різниця показників статистично значуща 

порівняно з нормою (p<0,05). МК – мононуклеарні клітини (моноцити і 

лімфоцити).

Таблиця 3

Функціональна активність фагоцитів у хворих з 

розвитком клінічних ознак ІХС у віці понад 60 

років та у віці менше 45 років (відсоток відхилення 

від норми)

Показник
Перша 

група

Друга 

група

Спонтанний НСТ нейтрофілів +63# +66#

ФР нейтрофілів –59# –55#

Спонтанний НСТ моноцитів +25# –4*

Індукований НСТ моноцитів –10 –26*#

ФР моноцитів –46# –35#

* Різниця показників статистично значуща порівняно з такими в 

пацієнтів першої групи (p<0,05). # Різниця показників статистично 

значуща порівняно з нормою (p<0,05). ФР – функціональний 

резерв.
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проти 205 (89–750) пг/мл (р=0,24), ІЛ-6 у моно-
нуклеарних клітинах – 2120 (1370–3462) проти 
2573 (1434–4340) пг/мл (р=0,24), ІЛ-2 у монону-
клеарних клітинах – 18,7 (15,5–21,3) проти 
14,5 (11,4–15,7) пг/мл (р=0,019) (R=–0,43; 
р=0,016), ІЛ-6 у сироватці крові – 7,3 (4,9–20,0) 
проти 7,0 (4,9–18,3) пг/мл (р=1,00), ІЛ-8 у моно-
нуклеарних клітинах – 1521 (1081–2767) проти 
1955 (1227–3017) пг/мл (р=0,22), ІЛ-8 у сироватці 
крові – 12 (10–13) проти 13 (10–25) пг/мл 
(р=0,28), рівень протизапального ІЛ-4 у сироватці 
крові – 7 (5–10) проти 17 (5–41) пг/мл (р=0,15), 
протизапального ІЛ-10 – 9,8 (0,5–12,2) проти 
0,9 (0,6–9,0) пг/мл (р=0,16), спонтанний рівень 
протизапального ІЛ-10 у мононуклеарних кліти-
нах – 82 (13–210) проти 436 (60–1146) пг/мл 
(р=0,002) (R=0,40; р=0,002), індукований рівень 
протизапального ІЛ-10 у мононуклеарних кліти-
нах – 62 (10–370) проти 1174 (898–1925) пг/мл 
(р=0,011) (R=0,68; р=0,005).

Для оцінювання комплексного зв’язку факто-
рів прозапальних цитокінів, клітинного та гумо-
рального імунітету, системи фагоцитів з раннім 
розвитком клінічних ознак ІХС (згідно з фактор-
ним аналізом) визначено основні незалежні змінні: 
ІЛ-6 (1-й фактор), НСТ моноцитів (2-й фактор), 
антитіла до компонентів артерій (3-й фактор) та 
С-РБ (4-й фактор). Аналіз багатофакторної ліній-
ної регресії показав сумарний зв’язок досліджува-
них факторів з раннім розвитком клінічних ознак 
ІХС (R=0,30; F=2,5; р=0,048) з домінувальним 
впливом запального С-РБ (В=0,19; р=0,046) і фак-
тора фагоцитів НСТ моноцитів (В=0,20; р=0,045). 
Покроковий аналіз лінійної регресії виявив сумар-
ний зв’язок раннього розвитку ІХС (R=0,41; F=3,7; 
р=0,017) з фактором запальних цитокінів – С-РБ 
(В=0,21; р=0,10), фактором фагоцитозу – НСТ 
моноцитів (В=0,22; р=0,08) та фактором гумораль-
ного імунітету – антитіл до компонентів артерій 
(В=0,21; р=0,11). 

Таким чином, ранній розвиток клінічних ознак 
ІХС (у віці менше 45 років) порівняно з пацієнта-
ми з їх розвитком у віці понад 60 років поєднуєть-
ся з високим рівнем прозапального ІЛ-2 і низьким 
рівнем протизапальних цитокінів ІЛ-10 та ІЛ-4. 
Фактори запальних цитокінів (С-РБ), гумораль-
ного імунітету (антитіл до уражених атеросклеро-
зом тканин артерій) та системи фагоцитів (НСТ 
моноцитів) сумарно пов’язані з раннім розвитком 
клінічних ознак ІХС.

Виявлено деякі відмінності між групами щодо 
рівня перекисної модифікації атерогенних ліпо-
протеїнів і білків (табл. 5): у групі хворих з розви-
тком клінічних ознак ІХС у віці менше 45 років 
порівняно з пацієнтами з їх розвитком у віці понад 
60 років ступінь перекисної модифікації ліпопро-

теїнів дорівнював відповідно 5,1 (3,3–8,5) проти 
5,9 (3,2–7,6) ум. од. (р=0,54), вільнорадикальне 
окиснення білків – відповідно 5,2 (4,0–6,6) проти 
4,2 (1,7–5,7) ум. од. (р=0,006) (R=–0,19; р=0,005), 
перекисне окиснення апоВ білків – відповідно 0,79 
(0,59–1,12) проти 0,80 (0,55–1,10) ум. од. (р=0,57). 

Показники перекисного окиснення ліпідів та 
антиоксидантного захисту у хворих з розвитком 
клінічних ознак ІХС у віці менше 45 років порівня-
но з пацієнтами з їх розвитком понад 60 років були 
такими: МДА – відповідно 9,4 (7,0–11,7) проти 
9,4 (7,0–13,3) мкмоль/мл (р=0,72), ДК – 2,9 (2,2–
4,5) проти 2,5 (1,5–4,0) ум. од. (р=0,050) (R=–0,07; 
р=0,40), каталаза – 7,4 (5,8–9,8) проти 7,1 (6,2–9,7) 
мкат/мл (р=0,63), СОД – 2143 (1615–3333) проти 
2500 (1335–3500) ум. од./л (р=0,99), кількість 
автоантитіл до окиснених ЛПНЩ – 285 (156–498) 
проти 238 (135–670) мОд/мл (р=0,87), кількість 
автоантитіл до окиснених ЛПНЩ у складі ЦІК – 
40 (19–123) проти 67 (20–88) мОд/мл (р=0,90). 

Таким чином, ранній розвиток клінічних 
ознак ІХС (у віці менше 45 років) порівняно з 
пацієнтами з їх розвитком у віці понад 60 років 
супроводжується більшою активністю вільнора-
дикального окиснення білків. До факторів, що 
спричинюють вроджену й адаптивну імунну реак-
цію, пов’язану з атерогенезом і ускладненням 
ураження, відносять зокрема білкові та ліпідні 
компоненти нативного і модифікованого ЛПНЩ 
[25]. Тільки деякі з досліджень виявили зв’язок 
перекисного окиснення ліпідів і окиснення білка 
з ризиком розвитку серцево-судинних подій. 

Таблиця 5 

Стан перекисного окиснення ліпідів та антиокси-

дантного захисту у хворих з розвитком клінічних 

ознак ІХС у віці понад 60 років та у віці менше 45 

років (відсоток відхилення від норми)

Показник Перша група Друга група

СПМЛП +181# +143#

ВРОБ –2 +21*#

ПОБ апоВ +33 +32

МДА +22 +22

ДК +67# +93*#

Каталаза –42# –40#

СОД +31 +12

* Різниця показників статистично значуща порівняно з такими в пацієн-

тів першої групи (p<0,05). # Різниця показників статистично значуща 

порівняно з нормою (p<0,05). СПМЛП – ступінь перекисної модифіка-

ції ліпопротеїнів; ВРОБ – вільнорадикальне окиснення білків; ПОБ – 

перекисне окиснення білків.
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Значення біомаркерів оксидативного стресу для 
прогнозування виникнення серцево-судинних 
захворювань до цих пір не встановлено [33].

Проведено аналіз зв’язку функціонального 
стану ендотелію з часом появи клінічних ознак 
ІХС. Функціональний стан ендотелію у хворих з 
розвитком клінічних ознак ІХС у віці менше 45 
років порівняно з таким у пацієнтів з їх розвитком 
у віці понад 60 років представлено в табл. 6.

За результатами порівняльного аналізу показ-
ників функціонального стану ендотелію в пацієн-
тів з розвитком клінічних ознак ІХС у віці менше 
45 років порівняно із пацієнтами з їх розвитком у 
віці понад 60 років виявлено такі значення показ-
ників: стабільний метаболіт оксиду азоту крові 
NO2 – відповідно 0,95 (0,58–1,06) проти 
1,04 (0,70–1,54) мг/мл (р=0,036) (R=0,17; 
р=0,036), відсоток пацієнтів з високим рівнем 
ендотеліну – 66 (4–142) проти 66 (20–150) % 
(р=0,81), цитрулін – 78 (57–92) проти 71 (61–94) 
мкмоль/л (р=0,94), фактор Віллебранда – 84 (57–
120) проти 91 (76–120) % (р=0,49), ендотелійза-
лежна вазодилатація при манжетковій пробі – 
7,7 (5,6–9,4) проти 4,8 (3,8–8,5) % (р=0,23), 
sICAM  – 545 (406–740) проти 573 (421–744) 
нг/мл (р=0,99), sVCAM – 637 (275–820) проти 

830 (478–105) нг/мл (р=0,036). Таким чином, ран-
ній розвиток клінічних ознак ІХС (у віці менше 45 
років) порівняно з їх розвитком у віці понад 60 
років поєднується з більш виразним порушенням 
функції ендотелію за рівнем NO2. Показано, що 
синтез NO корелює з параметрами оксидативного 
стресу і маркерами запалення [13]. Зміни в ендоте-
лії вважаються первинними в патогенезі атеро-
склерозу. За даними літератури, ендотеліальна 
дисфункція пов’язана з факторами ризику, коре-
лює з прогресуванням захворювання і прогнозує 
серцево-судинні події [12]. Ендотелій зазвичай 
підтримує тонкий баланс вазодилатації, судино -
звуження, про- та антикоагулянтної активності. 
На наявність факторів ризику ендотелій реагує 
шляхом збільшення регулятора транскрипційного 
месенджера NF-κB і вивільнення речовин, що під-
силюють адгезію лейкоцитів на ендотелії: молекул 
Е-селектину, судинної та міжклітинної адгезії 
(VCAM-1 та ICAM-1), а також ендотеліну та ангіо-
 тензину II. Активні лейкоцити прилипають до 
ендотелію і проникають до субінтимального про-
стору [22].

ВИСНОВКИ

1. Ранній розвиток клінічних ознак ішемічної 
хвороби серця (у віці менше 45 років) порівняно з 
їх розвитком у віці понад 60 років пов’язаний з 
активністю імунної системи, а саме з високим рів-
нем активованих В-лімфоцитів, високим рівнем 
антитіл до уражених атеросклерозом тканин 
судинної стінки, посиленою взаємодією Т- та 
В-лімфоцитів, активним синтезом прозапальних 
інтерлейкіну-2 та CD40, низьким рівнем протиза-
пального інтерлейкіну-10.

2. Одночасне підвищення рівнів С-реак -
тивного білка, антитіл до уражених атеросклеро-
зом тканин артерій та функціонально-метаболіч-
ної активності моноцитів прямо пов’язано з ран-
нім розвитком клінічних ознак ішемічної хвороби 
серця. 

3. Ранній розвиток ішемічної хвороби серця 
супроводжується наявністю спадковості щодо цієї 
патології, високою активністю вільнорадикально-
го окиснення білків та виразним порушенням 
функції ендотелію.

Таблиця 6

Функція ендотелію у хворих з розвитком клінічних 

ознак ІХС у віці понад 60 років та у віці менше 45 

років (відсоток відхилення від норми) 

Показник Перша група Друга група

Ендотелін-1 +458# +323#

NO2 –71# –74*#

Цитрулін +17 +36

Фактор Віллебранда +40 +29

ЕЗВД –52# –23#

sICAM +6 +1

sVCAM +58 +21

* Різниця показників статистично значуща порівняно з такими в паці-

єнтів першої групи (p<0,05). # Різниця показників статистично значу-

ща порівняно з нормою (p<0,05). ЕЗВД – ендотелійзалежна вазоди-

латація.

Конфлікту інтересів немає.
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Иммунное воспаление, клеточный и гуморальный иммунитет у больных с ранним развитием 

ишемической болезни сердца

А.Н. Ломаковский 

ГУ «Национальный научный центр “Институт кардиологии имени акад. Н.Д. Стражеско” НАМН Украины», Киев

Цель работы – выявить возможную связь раннего развития ишемической болезни сердца (ИБС) с уровнем кле-

точных и гуморальных показателей адаптивного и врожденного иммунитета, иммунным воспалением для уточнения 

влияния иммунной системы на раннее развитие атеросклероза.

Материалы и методы. Пациенты с ИБС со стабильной стенокардией были разделены на две группы: в первую 

группу (n=112) вошли больные с развитием клинических проявлений ИБС в возрасте старше 60 лет ((65,7±4,3) 

года), во вторую группу (n=108) – пациенты с развитием клинических проявлений ИБС в возрасте меньше 45 лет 

((43,7±4,8) года). Материалом иммунологического исследования была периферическая венозная кровь. Для 

определения показателей клеточного и гуморального врожденного и адаптивного иммунитета в сыворотке крови 

и супернатантах мононуклеарных клеток использовали иммуноферментный анализ.

Результаты и обсуждение. Сравнительная характеристика пациентов с развитием клинических проявлений ИБС 

в возрасте до 45 лет по сравнению с пациентами с их развитием в возрасте после 60 лет показала: клинические 

проявления динамического коронарного стеноза выявлены соответственно у 33 и 14 % больных (р=0,046) (R=–0,21; 

р=0,046), наличие наследственности относительно ИБС – у 45 и 15 % больных (р=0,030) (R=–0,31; р=0,029), уро-

вень специфических антител к аорте поврежденной составил соответственно 10 (10–20) и 5 (0–10) усл. ед. (р=0,033) 

(R=–0,31; р=0,01), количество активированных В-клеток с показателем CD40 – 9,5 (7,0–11,9) и 7,1 (5,6–9,9) % 

(р=0,019) (R=–0,32; р=0,018), свободнорадикальное окисление белков – 5,2 (4,0–6,6) и 4,2 (1,7–5,7) усл. ед. 

(р=0,006) (R=–0,19; р=0,005), стабильный метаболит оксида азота крови NO2 – 0,95 (0,58–1,06) и 1,04 (0,70–1,54) 

мг/мл (р=0,036) (R=0,17; р=0,036), уровень интерлейкина (ИЛ)-2 в мононуклеарных клетках – 18,7 (15,5–21,3) и 

14,5 (11,4–15,7) пг/мл (р=0,019) (R=–0,43; р=0,016). Согласно факторному анализу выделены основные независи-

мые переменные: ИЛ-6 (1-й фактор), функционально-метаболическая активность моноцитов (2-й фактор), антитела 

к компонентам артерий (3-й фактор) и С-реактивный белок – С-РБ (4-й фактор). Анализ многофакторной линейной 

регрессии показал суммарную связь исследуемых факторов с ранним развитием клинических проявлений ИБС 

(R=0,30; F=2,5; р=0,048) с доминирующим влиянием воспалительного С-РБ (В=0,19; р=0,046) и активности моно-

цитов (В=0,20; р=0,045). Пошаговый анализ линейной регрессии обнаружил суммарную связь раннего развития 

ИБС (R=0,41; F=3,7; р=0,017) с С-РБ (В=0,21; р=0,10), активностью моноцитов (В=0,22; р=0,08) и антителами к 

компонентам артерий (В=0,21; р=0,11).
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Выводы. Раннее развитие клинических проявлений ИБС (в возрасте до 45 лет) по сравнению с их развитием в 

возрасте после 60 лет связано с активностью иммунной системы, а именно с высоким уровнем активированных 

В-лимфоцитов и антител к поврежденным атеросклерозом тканям сосудистой стенки, активным синтезом провос-

палительных ИЛ-2, низким уровнем противовоспалительного ИЛ-10. Одновременное повышение уровня С-РБ, 

антител к компонентам артерий и функционально-метаболической активности моноцитов напрямую связано с 

ранним развитием клинических проявлений ИБС. Раннее развитие ИБС сопровождается наличием наследствен-

ности относительно ИБС, высокой активностью свободнорадикального окисления белков и выразительным нару-

шением функции эндотелия.

Ключевые слова: ишемическая болезнь сердца, врожденный иммунитет, адаптивный иммунитет.

Immune inflammation, cellular and humoral immunity in patients with early development 

of coronary heart disease

O.M. Lomakovsky 

National Scientific Center «M.D. Strazhesko Institute of Cardiology» of NAMS of Ukraine, Kyiv, Ukraine

The aim – to identify a possible relationship between the early development of coronary artery disease and the level 

of cellular and humoral indicators of adaptive and innate immunity, immune inflammation in order to clarify the effect of 

the immune system on the early development of atherosclerosis.

Materials and methods. IHD patients with stable angina pectoris were divided into two groups: the first group (n=112) 

included patients with the development of clinical manifestations of IHD after 60 years (65.7±4.3 years), the second group 

(n=108) – patients with the development of clinical manifestations of coronary artery disease before 45 years 

(43.7±4.8 years). The material for the immunological study was peripheral venous blood. To determine the parameters of 

cellular and humoral innate and adaptive immunity in blood serum and supernatants of mononuclear cells, enzyme immu-

noassay was used.

Results and discussion. Comparative characteristics of patients with the development of clinical manifestations of 

ischemic heart disease up to 45 years compared with patients with their development after 60 years showed: clinical 

manifestations of dynamic coronary stenosis – in 33 versus 14 % of patients (p=0.046) (R=–0.21; p=0.046), the presence 

of heredity of ischemic heart disease – in 45 versus 15 % of patients (p=0.030) (R=–0.31; p=0.029), the level of specific 

antibodies to the damaged aorta is 10 (10–20) versus 5 (0–10) cu (р=0.033) (R=–0.31; p=0.01), the number of activated 

B cells with a CD40 index was 9.5 (7.0–11.9) versus 7.1 (5.6–9.9) % (p=0.019) (R=–0.32; p=0.018), free radical oxidation 

of proteins – 5.2 (4.0–6.6) versus 4.2 (1.7–5.7) cu (p=0.006) (R=–0.19; p=0.005), stable metabolite of blood nitric oxide 

NO2 – 0.95 (0.58–1.06) and 1.04 (0.70–1.54) mg/ml (p=0.036) (R=0.17; p=0.036), IL-2 in mononuclear cells – 

18.7 (15.5–21.3) versus 14.5 (11.4–15.7) pg/ml (p=0.019) (R=–0.43; p=0.016). According to factor analysis, the main 

independent variables were identified: IL-6 (factor 1), functional and metabolic activity of monocytes (factor 2), antibodies 

to arterial components (factor 3) and CRP (factor 4). Analysis of multivariate linear regression showed the total relationship 

of the studied factors with the early development of clinical manifestations of coronary artery disease (R=0.30; F=2.5; 

p=0.048) with the dominant influence of inflammatory CRP (B=0.19; p=0.046) and activity monocytes (B=0.20; p=0.045). 

A step-by-step analysis of linear regression found a total relationship between the early development of IHD (R=0.41; 

F=3.7; p=0.017) with CRP (B=0.21; p=0.10), monocyte activity (B=0.22; p=0.08) and antibodies to arterial components 

(B=0.21; p=0.11).

Conclusions. The early development of clinical manifestations of coronary artery disease (up to 45 years) compared 

with their development after 60 years is associated with a high level of activated B-lymphocytes and antibodies to the 

tissues of the vascular wall, active synthesis of pro-inflammatory IL-2, and a low level of anti-inflammatory IL-10. A simul-

taneous increase in the level of CRP, antibodies to arterial components and functional and metabolic activity of monocytes 

is directly related to the early development of clinical manifestations of coronary artery disease. The early development of 

ischemic heart disease is accompanied by the presence of heredity of ischemic heart disease, high activity of free-radical 

oxidation of proteins and expressive impairment of endothelial function.

Key words: ischemic heart disease, innate immunity, adaptive immunity.


