
7Оригінальні дослідження • Атеросклероз, ішемічна хвороба серцяM.I. Лутай та співавт.

Ломаковський Олександр Миколайович, к. мед. н., ст. наук. 
співр. відділу атеросклерозу та ішемічної хвороби серця, 
ДУ «Національний науковий центр “Інститут кардіології, 
клінічної та регенеративної медицини імені академіка 
М.Д. Стражеска” НАМН України»
ORCID ID: 0000�0002�2490�2733
Е�mail: lomakovsky@ukr.net 

Стаття надійшла до редакції 4 квітня 2025 року

Lomakovsky Oleksandr Mykolayovych, PhD, senior researcher 
of the Department of Atherosclerosis and Ischemic Heart 
Disease National Scientific Center «M.D. Strazhesko Institute 
of Cardiology, Clinical and Regenerative Medicine» 
of the NAMS of Ukraine
ORCID ID: 0000�0002�2490�2733
Е�mail: lomakovsky@ukr.net

Received on 04.04.2025

© M.I. Лутай, О.М. Ломаковський, Т.І. Гавриленко, І.П. Голікова, М.П. Швидка, Н.Ю. Чубко, 2025

ISSN 1608�635Х (Print) • ISSN 2664�4479 (Online) • Український кардіологічний журнал. 2025;32(3):7�17

УДК 616.12�009.72+616.13�004.6:616�005.4�036
DOI: http://doi.org/10.31928/2664�4479�2025.3.717

Порівняльний аналіз прозапальної активності 
клітинної та гуморальної ланок імунної системи 

у хворих на ішемічну хворобу серця 
зі стабільною стенокардією і різною тяжкістю 

атеросклеротичного ураження 
коронарного русла
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Мета роботи – визначити вплив прозапального стану клітинного та гуморального імунітету на виразність коро�
нарного атеросклерозу у хворих на стабільну ішемічну хворобу серця (ІХС).

Матеріали і методи. Обстежено 115 хворих на ІХС (стабільна стенокардія напруження у хворих II–IV функціо�
нального класу). При аналізі коронарограм визначали кількість уражених судин, ступінь і локалізацію стенозів. 
Розраховувалося сумарне ураження артерій серця (СУАС). Контрольну групу становили 30 практично здорових 
осіб з інтактними коронарними артеріями. Імунологічні показники досліджувалися в периферійній крові, взятій 
натще.

Результати. Аналіз багатофакторної покрокової лінійної регресії виявив статистично значущий комплексний 
вплив антитіл до судин (В=0,34; р=0,003), антитіл до окиснених ліпопротеїнів низької щільності (В=0,23; р=0,04) та 
циркулюючих імунних комплексів (В=0,25; р=0,03) на виразність та поширеність коронарного атеросклерозу (F=5,9; 
р=0,001) з найбільшим внеском антитіл до судин. Використання в регресійному аналізі некорелюючих між собою 
інтерлейкіну (ІЛ)�6, ІЛ�8 (прозапальні цитокіни) і фагоцитарного числа моноцитів (система фагоцитів) показали 
статистично значущий вплив на виразність та поширеність атеросклерозу за СУАС (F=5,9; р=0,001), за кількістю 
уражених коронарних артерій (F=4,5; р=0,006). Виявлено також сумарний вплив фактора некрозу пухлин α (ФНП�α) 
(система прозапальних цитокінів) і НСТ нейтрофілів та моноцитів (система фагоцитів) на СУАС (F=3,9; р=0,01) і 
кількість уражених коронарних артерій (F=3,6; р=0,02). Виявлено значущий комплексний вплив некорелюючих 
запальних цитокінів (ІЛ�6, ФНП�α) і гуморального імунітету (антитіл до судин) на виразність та поширеність 
коронарного атеросклерозу (F=3,1; р=0,04).

Висновки. Тяжкість та поширеність коронарного атеросклерозу при стабільній формі ІХС пов’язана з активністю 
адаптивної клітинної і гуморальної та вродженої фагоцитарної ланок імунної системи. У хворих зі стабільною ІХС на 
тяжкість та поширеність коронарного атеросклерозу мають прямий сумарний вплив: у системі цитокінів – ІЛ�6, ІЛ�8 
та ІЛ�10; в системі гуморального імунітету – антитіла до компонентів артеріальної стінки, антитіла до окиснених 
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ліпопротеїнів низької щільності та циркулюючі імунні комплекси. Одночасна активація систем прозапальних цитокі�
нів, гуморального імунітету і фагоцитів також мають прямий сумарний вплив на виразність та поширеність коронар�
ного атеросклерозу. 

Ключові слова: ішемічна хвороба серця, коронарний атеросклероз, запалення, клітинний та гуморальний імунітет.

За останні три десятиліття зниження смерт-
ності від серцево-судинних захворювань 

було досягнуто в основному завдяки зниженню 
рівня холестерину ліпопротеїнів низької щільності 
(ЛПНЩ) і терапії, спрямованій на інші традиційні 
фактори ризику серцево-судинних захворювань, 
такі як гіпертонія, цукровий діабет, куріння і ожи-
ріння [1]. Однак частка серцево-судинних захво-
рювань у структурі смертності залишається зна-
чною [2]. У наш час існує величезна кількість екс-
периментальних і клінічних доказів того, що атеро-
склероз є хронічним запальним захворюванням 
[3]. 

Останні дослідження показали, що як вродже-
ні, так і адаптивні імунні механізми можуть при-
скорювати або гальмувати атеросклероз, що важ-
ливо в його профілактиці та лікуванні [4]. Важлива 
роль імунологічних компонентів у виникненні та 
хронізації атеросклерозу вийшла на перший план 
як клінічна мішень завдяки дослідженням, які 
демонструють переваги терапії, націленої на запа-
лення та імунну систему при серцево-судинних 
захворюваннях [5, 6]. Було показано, що протиза-
пальна дія терапії колхіцином знижує ризик серце-
во-судинних подій у пацієнтів з нещодавно перене-
сеним інфарктом міокарда (ІМ) або ішемічною 
хворобою серця (ІХС) [7]. 

Щоб зрозуміти атерогенез, необхідно розгля-
дати взаємодію між імунітетом і затримкою ліпі-
дів в артеріальній стінці [8]. Розвиток бляшок 
ініціюється накопиченням ліпопротеїнів низької 
щільності в інтимі, де вони окиснюються і набува-
ють імуногенних властивостей. Окиснення ЛПНЩ 
сприяє генерації різних імуногенних епітопів, які 
розпізнаються вродженою й адаптивною імунною 
системою. Відмінною рисою локального запален-
ня в судинній стінці є рекрутування моноцитів у 
зону пошкодження, де вони трансформуються в 
макрофаги під дією хемотаксичних факторів, 
цитокінів, факторів росту і модифікованих ліпо-
протеїнів [9]. Макрофаги поглинають модифіко-
вані ЛПНЩ за допомогою скавенджер-рецепто-
рів, де надлишок холестерину етерифікується для 
зберігання в ліпідних краплях, надаючи макро-
фагам свій піноподібний вигляд [10]. Макрофаги 
бляшок мають знижену здатність мігрувати, пере-

шкоджаючи розсмоктуванню запалення та сприя-
ючи прогресуванню бляшки. Стійке запалення 
веде до апоптозу макрофагів, а за відсутності 
ефективного ефероцитозу призводить до накопи-
чення апоптотичних клітин, що сприяє утворен-
ню некротичного ядра в бляшці [11]. Макрофаги 
бляшки можуть функціонувати і як антигенпре-
зентувальні клітини для активації адаптивної 
імунної системи, зокрема Т- та В-клітин. 

Складність запалення при атеросклерозі була 
підкреслена дослідженнями на людях та мишах, 
які показали високу гетерогенність судинних лей-
коцитів в атеросклеротичних ураженнях [12]. 
Існує тісна взаємодія між клітинами вродженого 
імунітету (нейтрофіли, моноцити, макрофаги, 
дендритні клітини) та адаптивними імунними 
клітинами (Т- і В-лімфоцити) в ініціації та про-
гресуванні атеросклерозу. Відповідно до нових 
уявлень про роль адаптивного імунітету при ате-
росклерозі активація CD4+ Т-клітин у відповідь 
на окиснений антиген ЛПНЩ ініціює утворення 
та сприяє поширенню атероми, тоді як CD8+ 
Т-клітини викликають розрив розвиненої атеро-
ми через свою цитотоксичну природу [13]. Як 
зазначено, хронічний повторний вплив антигену 
призводив до переважання підтипу Th1 і експресії 
інтерферону γ (ІФН-γ) CD4+ T-клітинами в ате-
росклеротичних бляшках людини та миші. ІФН-γ 
також сприяє виробленню антитіл імуноглобулі-
ну G2a В-лімфоцитами та посилює секрецію Th1-
стимулюючих цитокінів, які запускають каскад 
проатерогенних процесів [14]. Кількість перифе-
рійних Т-клітин CD4+ і CD8+ була змінена в паці-
єнтів із серцево-судинними факторами ризику. 
Крім того, CD4+ (хелперні), CD8+ (цитотоксичні) 
і CD4+CD25+Foxp3+ (регуляторні) Т-клітини 
крові є перспективними біомаркерами прогресу-
вання та дестабілізації ІХС [15]. 

ІХС є обструкцією коронарного кровообігу, що 
характеризується накопиченням ліпідів та фіброз-
них елементів у субендотеліальному просторі, що 
викликає такі стани, як стабільна стенокардія, 
нестабільна стенокардія та ІМ. Накопичення моди-
фікованих ліпідів є стимулом для інфільтрації 
імунних клітин у потовщену ділянку інтими, яка 
згодом перетворюється на атеросклеротичні бляш-
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ки, що можуть збільшуватися настільки, що звужу-
ють або перекривають просвіт артерії [16].

Мета роботи – визначити зв’язок прозапаль-
них показників клітинного та гуморального імуні-
тету в крові з тяжкістю атеросклеротичного ура-
ження коронарних судин у хворих на стабільну 
ішемічну хворобу серця для поглиблення вивчення 
впливу імунної системи на тяжкість коронарного 
атеросклерозу.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ 

Це  дослідження засновано на аналізі резуль-
татів обстеження 115 хворих на ІХС (стабільна 
стенокардія напруження у хворих II–IV функціо-
нального класу, ФК). Діагноз стабільної стенокар-
дії визначали за даними незмінних клінічних про-
явів стенокардії напруження впродовж останніх 
двох місяців, позитивного навантажувального 
тесту та обструктивного ураження артерій серця 
за результатами коронарографії. Під час аналізу 
коронарограм визначали кількість уражених 
судин, ступінь і локалізацію стенозів. Роз  ра  -
ховували сумарне ураження артерій серця за 
методикою G.G. Gensini [17].

Контрольну групу становили 30 практично 
здорових осіб, середній вік – 49 (45–53) років, з 
інтактними коронарними артеріями за даними 
коронарографії, відсутністю синдрому стенокардії 
та негативним результатом навантажувальних 
проб. Критеріями вилучення пацієнтів з дослі-
дження були: наявність запальних процесів, інфек-
ційних, онкологічних та ревматичних захворю-
вань, хронічної серцевої недостатності IIБ–III ста-
дії, ниркової або печінкової недостатності, алергіч-
них захворювань, хвороб крові, нещодавніх травм, 
операцій та інвазивних втручань. 

Імунологічні показники досліджувалися в 
периферійній крові, взятій натще. Лабораторні 
показники були досліджені порівняно з відповід-
ними у практично здорових осіб. Рівні фактора 
некрозу пухлин α (ФНП-α), інтерлейкіну (ІЛ)-6, 
ІЛ-4, ІЛ-8, ІЛ-2, ІЛ-10 та ІФН-γ визначали в сиро-
ватці крові та супернатанті мононуклеарних клітин 
(змішана культивація моноцитів та лімфоцитів) 
(с/н МН) за допомогою твердофазного імунофер-
ментного  аналізу на автоматичному імунофер-
ментному фотоелектричному аналізаторі іEMS 
(LabSystems, Фінляндія) з використанням ELISA-
наборів виробництва Amersham (США), Biosourse 
(Канада) та Diaclone (Франція). З використанням 
методу імуноферментного аналізу, із застосуван-
ням відповідних тест-систем також проводили 
кількісне визначення в сироватці крові високочут-
ливого С-реактивного білка (C-РБ) (DAI, США; 

Diagnostic Automation, Канада), розчинного CD40 
ligand (sCD40L) (тест-системи BenderMedSys, 
Австрія) та рівнів антитіл до окиснених ліпопроте-
їнів низької щільності (Ат оЛПНЩ) (тест-системи 
Biomedica Gruppe, Німеччина). Визначення в сиро-
ватці крові вмісту циркулюючих імунних комплек-
сів (ЦІК)  та концентрації холестерину в складі 
імунних комплексів проводили спектрофотоме-
тричним методом на фотометрі BioSystems BTS-330 
(Іспанія). Для кількісного визначення вмісту анти-
тіл до антигенів тканин міокарда та судинної стін-
ки (водно-сольові екстракти)  використовували 
реакцію поглинання комплемента. Неспецифічну 
проліферативну активність лімфоцитів на міоген 
фітогемаглютенін (ФГА) та специфічну сенсибілі-
зацію лімфоцитів до антигенів тканин судинної 
стінки оцінювали за реакцією бласттрансформації 
(РБТЛ). 

Імунофенотипування лімфоцитів проводили 
за допомогою проточної лазерної цитометрії  (ци -
тометр FACScan Becton Dikenson та моноклональні 
антитіла виробництва Сaltag laboratories, 
США). Визначали вміст у периферійній крові попу-
ляції лімфоцитів: CD3+19-  (Т-клітини), CD3+4+8- 
(Т-хелпери/індуктори), CD3+4-8+ (Т-супресори/
цитотоксичні клітини), CD3-16+ (природні кілери, 
NK-клітини), CD3-19+ (В-лімфоцити). Також 
досліджували експресію поверхневих антигенів: 
CD95+ (рецептор Fas (APO1), було доведено його 
роль у розвитку апоптозу); CD11+ (ліганд ІСАМ-1 
лімфоцитів);  CD40+ (рецептор костимуляції 
В-лімфоцитів); CD120+ (рецептори ФНП-α на лім-
фоцитах); CD154+ (ліганд CD40 на Т-лімфоцитах).

Поглинальну активність нейтрофілів (нф) та 
моноцитів (мц) оцінювали за реакцією фагоцитозу 
з частинками полістиролового латексу (1,5 мкм) за 
методом Т.І. Івчик. Для оцінки функціонально-
метаболічної активності нейтрофілів і моноцитів 
використовували спонтанний та індукований 
НСТ-тест. 

Обробку результатів виконували на персо-
нальному комп’ютері з використанням пакета ста-
тистичного аналізу Statistiсa.  Порівняння груп за 
досліджуваними показниками проводилося з ви -
користанням непараметричних методів статисти-
ки. Дані представлені медіаною (Ме) та інтерквар-
тильним інтервалом (значення 25-го та 75-го про-
центилів). Різницю між групами оцінювали за рів-
нем значущості р.  Для порівняння двох незалеж -
них груп за кількісною ознакою використовували 
U-критерій Манна – Вітні для перевірки гіпотези 
про рівність середніх рангів. При оцінці якісних 
ознак у групах порівняння зіставляли відносні час-
тоти (відсотки). Для аналізу зв’язку двох ознак 
використовували коефіцієнт кореляції Спірмена та 
точне значення р. Для оцінки впливу найдієвішої 
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комбінації декількох незалежних факторів і ступе-
ня зв’язку кожної незалежної змінної використову-
вали багатофакторний регресійний аналіз – логіс-
тичну регресію та множинну покрокову лінійну 
регресію (при слабкому відхиленні показників від 
нормального розподілу).

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ОБГОВОРЕННЯ 

Пацієнти зі стабільною ІХС були поділені на 
групи залежно від сумарного ураження артерій 
серця (СУАС) за даними коронарографії: менше 
ніж 95 балів (менше ніж медіана в загальній групі) 
(1-ша група, n=57) та більше ніж 95 балів (більше 
ніж медіана в загальній групі) (2-га група, n=58), 
що відображає локалізацію, ступінь стенозу артерії 
та кількість атеросклеротичних уражень за мето-
дикою G.G. Gensini. СУАС в 1-й та 2-й групах ста-
новило відповідно 50 (33–73) та 138 (120–169) балів 
(р=0,0001), кількість уражених коронарних судин 
– 1,68±0,69 та 2,75±0,43 (р=0,0001). Пацієнти в 1-й 
та 2-й групах були однакового віку – відповідно 57 
(49–62) та 56 (52–63) років (р=0,71), мали однакову 
давність клінічних проявів ІХС – 2,0 (1,0–6,0) та 4,5 
(1,5–10,5) року (р=0,09) та однакову частоту клініч-
них проявів вазоспастичного компонента – 6 та 
33 % (р=0,34). У другій групі спостерігали тенден-
цію до збільшення частоти наявності III–IV ФК – 
відповідно 68 та 82  % (р=0,10). Виявлена помірна 
пряма кореляція між СУАС та ФК (R=0,31; р=0,01). 
Пацієнти не відрізнялися за ФК: толерантність до 
фізичного навантаження в 1-й та 2-й групах була 
відповідно 105 (101–111) та 110 (103–113) Вт 
(р=0,32), подвійний добуток на порозі навантажен-
ня – 132 (111–140) та 126 (116–146) ум. од. (р=0,51). 
Пацієнти обох груп мали однакову загальну фрак-
цію викиду лівого шлуночка – відповідно 59 та 
58  % (р=0,52), однак післяінфарктний кардіоскле-
роз частіше траплявся в 2-й групі – 55 та 32  % 
(р=0,02). Спостерігали пряму помірну кореляцію 
між СУАС та перенесеним ІМ (R=0,26; р=0,009).

Аналіз факторів ризику в 1-й та 2-й групах 
виявив наявність артеріальної гіпертензії відповід-
но у 74 та 70 % (р=0,55), цукрового діабету (ЦД) – 6 
та 17  % (р=0,09), ожиріння – 54 та 39  % (р=0,17), 
гіперхолестеринемії (ГХЕ) – 28 та 45  % (р=0,06), 
гіпертригліцеридемії (ГТЕ) – 32 та 33  % (р=0,42). 
Виявлена слабка пряма кореляція між СУАС та ЦД 
(R=0,21; р=0,04), СУАС та ГХЕ (R=0,19; р=0,04). 

Таким чином, знайдено дуже слабкий зв’язок 
між СУАС та перенесеним ІМ, ЦД та ГХЕ.

Для більш поглибленого вивчення зв’язку кіль-
кості та тяжкості стенозів уражених атеросклеро-
зом коронарних артерій зі станом імунної системи 
були проаналізовані дані пацієнтів з мінімальним 

та максимальним значеннями коронарного ура-
ження. В 3-тю групу увійшли пацієнти з хронічною 
ІХС з односудинним ураженням та незначним сту-
пенем стенозу (менше ніж 50  %), в 4-ту групу – 
пацієнти з хронічною ІХС з ураженням трьох коро-
нарних артерій та значним ступенем стенозу (біль-
ше ніж 75 %). Третя та четверта група не відрізня-
лися за віком – відповідно 58 (49–63) та 55 (50–62) 
років (р=0,75), за давністю клінічних проявів ІХС  – 
2 (1–8) та 4 (2–9) роки (р=0,35), кількістю пацієнтів 
з початком клінічних проявів ІХС у молодому віці 
(до 45 років) – 31 та 21 % (р=0,35), наявністю клі-
нічних проявів динамічного коронарного стенозу  – 
31 та 28 % (р=0,80), але в 4-й групі частіше спосте-
рігали післяінфарктний кардіосклероз – 22 та 44 % 
(р=0,05). Серед факторів ризику атеросклерозу в 
4-й групі, на відміну від третьої, частіше траплявся 
ЦД – відповідно 24 та 3  % (р=0,01), за іншими ж 
факторами ризику відмінностей не було: артеріаль-
на гіпертензія – 66 та 75 % (р=0,41), ожиріння – 56 
та 52 % (р=0,76), ГХЕ – 41 та 29 % (р=0,28), ГТЕ – 32 
та 40 % (р=0,47). Таким чином, за клінічними озна-
ками хворі з незначною та значною тяжкістю коро-
нарного атеросклерозу відрізнялися за частотою 
наявності післяінфарктного кардіосклерозу та ЦД.

Дослідження стану клітинного імунітету пока-
зало, що в 1-й та 2-й групах рівень у крові 
Т-лімфоцитів становив відповідно 68 (62–71) та 71 
(64–74) % (р=0,21), Т-хелперів/індукторів – 41 (34–
45) та 43 (37–47) % (р=0,25), Т-супресорів/ цитоток-
сичних – 26 (21–29) та 25 (22–28)  % (р=0,56), 
Тх/Тс  – 1,6 (1,2–2,1) та 1,7 (1,3–2,1) ум. од. (р=0,26), 
активована бластна трансформація лімфоцитів із 
ФГА – відповідно 44 (40–51) та 43 (37–54)  % 
(р=1,00), кількість лімфоцитів з CD95+ – 10,8 (8,1–
17,6) та 10,1 (8,3–15,4) % (р=0,60). Рівень ІЛ-2 сиро-
ватки крові, що регулює клітинну імунну відповідь, 
у групах становив відповідно 20 (16–46) та 16 (14–
66) пг/мл (р=0,48), для ІФН-γ сироватки крові – 
10,3 (9,6–12,3) та 11,0 (10,0–12,4) пг/мл (р=0,34), для 
спонтанного ІФН-γ в с/н МН – 6,5 (1,1–13,0) та 7,0 
(1,8–20,0) пг/мл (р=0,75), для індукованого ІФН-γ в 
с/н МН – 15,3 (11,0–127,0) та 14,8 (9,4–25) пг/мл 
(р=0,80). Аналіз клітинного імунітету свідчить про 
підвищену його активність у хворих з ІХС, але не 
пов’язану з розподілом за тяжкістю коронарного 
ураження на більше та менше ніж медіана.

Зіставлення клітинної ланки імунітету показа-
ло, що в 4-й та 3-й групах загальний рівень 
Т-лімфоцитів становив відповідно 68 (64–74) та 67 
(62–72) % (р=0,27), Т-хелперів/індукторів – 42 (36–
45) та 44 (36–49) % (р=0,33), Т- супресорів/цитоток-
сичних – 26 (23–31) та 24 (21–28) % (р=0,25), регу-
ляторний індекс Тх/Тс – 1,7 (1,2–2,0) та 1,6 (1,3–2,2) 
ум. од. (р=0,46), функціональна здатність Т-лім -
фоцитів до проліферації за РБТЛ з ФГА – 42 (37–54) 
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та 44 (41–53)  % (р=0,40), кількість лімфоцитів з 
апоптозом (CD95+) – 10,5 (8,0–15,2) та 12,0 (8,1–
16,5) % (р=0,69). Рівень ІЛ-2 у сироватці крові, що 
характеризує активність Т-лімфоцитів, у 4-й та 3-й 
групах становив відповідно 17 (14–68) та 38 (20–
160) пг/мл (р=0,66), для ІНФγ сироватки крові – 11 
(10–12) та 10 (8–10) пг/мл (р=0,07), для спонтанно-
го рівня в с/н МН – 2,4 (1,1–9,0) та 6,5 (1,0–9,5) пг/
мл (р=0,61), що свідчить про відсутність різниці 
між групами. 

Для оцінки зв’язку різних факторів клітинного 
імунітету з поширеністю та тяжкістю ураження 
коронарних артерій виділено (згідно з факторним 
аналізом) три основні незалежні один від одного 
показники: CD3+CD4+ (1-й фактор), CD3+CD8+ 
(2-й фактор), специфічна сенсибілізація лімфоци-
тів до антигенів судинної стінки (3-й фактор). 
Аналіз багатофакторної покрокової лінійної регре-
сії не виявив сумарного впливу факторів клітинно-
го імунітету CD3+CD4+, CD3+CD8+ та сенсибілі-
зації лімфоцитів до антигенів судинної стінки на 
поширеність та тяжкість коронарного атероскле-
розу за СУАС (F=1,4; р=0,25) у пацієнтів зі стабіль-
ною ІХС. 

За нашими даними, показники клітинного спе-
цифічного імунітету в кров’яному руслі мало свід-
чили про участь цієї ланки імунної відповіді у фор-
муванні значного атеросклеротичного ураження в 
стінці коронарних судин за даними коронарографії. 
Роль Т-клітин і ІНФγ-секретуючих Тх1-клітин як 
ключових факторів запалення в бляшці добре доку-
ментовано [18]. Так, загальна популяція Т-лімфоци-
 тів у бляшках представлена двома основними суб -
популяціями: CD4+ (хелперними) і CD8+ (супре-
сорними/цитотоксичними) клітинами. Однак рівні 
CD4+ та CD8+ в крові не були пов’язані з ІМ або 
стенокардією [19]. Маркери адаптивного імунітету, 
що циркулюють у крові, навіть були асоційовані з 
дрібнішими бляшками в сонних артеріях і меншим 
внутрішньобляшковим крововиливом [20].

Вивчення гуморальної ланки специфічного 
імунітету в 1-й та 2-й групах показало, що рівень 

В-лімфоцитів крові становив 10,2 (7,9–13,3) та 9,5 
(7,3–11,6)  % (р=0,12), активність В-клітин за 
CD40+  – відповідно 7,9 (6,7–9,5) та 8,6 (5,9–10,2) % 
(р=0,82), специфічних антитіл до пошкодженого 
міокарда – 10 (5–20) та 10 (10–20) ум. од. (р=0,72), 
специфічних антитіл до пошкодженої аорти – 5 
(0–15) та 10 (0–20) ум. од. (р=0,72), специфічних 
антитіл до оЛПНЩ – 318 (186–466) та 282 (211–690) 
Од/мл (р=0,79), рівні ІЛ-4 сироватки крові – 8,1 
(4,8–33,5) та 19,1 (15,0–41,0) пг/мл (р=0,12), ІЛ-10 
сироватки крові – 9,2 (7,8–13,0) та 10,0 (9,0–10,5) 
пг/мл (р=0,86), спонтанного ІЛ-10 в с/н МН – 95 
(13–632) та 122 (20–1180) пг/мл (р=0,55), індукова-
ного ІЛ-10 в с/н МН – 39 (10–284) та 301 (12–895) 
пг/мл (р=0,40). Відсутність різниці між групами 
можна пояснити, можливо, грубим критерієм роз-
поділу пацієнтів на більше та менше ніж медіана 
коронарного ураження за даними коронарографії.

Визначення показників гуморальної ланки 
специфічного імунітету показало, що в 4-й та 3-й 
групах рівень антитіл до міокарда пошкодженого 
становив відповідно 10 (10–15) та 10 (10–15) ум. од. 
(р=0,40), антитіл до аорти склерозованої – 15 (10–
20) та 0 (0–10) ум. од. (р=0,03), антитіл до оЛПНЩ  – 
333 (242–590) та 193 (178–438) Од/мл (р=0,23). 
Рівень В-лімфоцитів у групах – відповідно 9,6 
(7,5–11,7) та 10,1 (7,2–12,8) % (р=0,84) (табл. 1). 

У 4-й групі порівняно з 3-ю були значно підви-
щені рівні інтерлейкінів, які, як вважають, стиму-
люють розвиток імунної відповіді за гуморальним 
типом: спонтанний рівень ІЛ-10 у с/н МН – відпо-
відно 716 (110–1216) та 57 (12–436) пг/мл (р=0,05), 
індукований ІЛ-10 – 775 (590–960) та 62 (10–198) 
пг/мл (р=0,05); ІЛ-4 сироватки крові – 22,5 (13,8–
50,6) та 7,4 (4,4–30,5) пг/мл (р=0,05). 

За даними літератури, оцінка рівнів у крові 
ІЛ-10 та ІЛ-4 не є однозначною. Синтез Т-хелпера -
ми 2-го типу ІЛ-4, ІЛ-5, ІЛ-10, ІЛ-13 та ІЛ-25 стиму-
лює переважно гуморальну ланку імунітету. IЛ-4 
посилює диференціювання Тх0 в Тх2-лімфоцити та 
активацію не тільки В-, а і Т-лімфоцитів. Як кости-
мулюючий агент IЛ-4 підтримує проліферацію 

Таблиця 1
Гуморальна ланка специфічного імунітету  в пацієнтів із хронічною ішемічною хворобою серця залежно 

від тяжкості ураження судин за даними коронарографії (% відхилення від контролю)

Група В-лц CD 40+
Ат 

оЛПНЩ

Ат до 

пошкодженого 

міокарда 

Ат до 

склерозова-

ної аорти

ЦІК
ІЛ-4 

крові

ІЛ-10 

крові
сІЛ-10 iІЛ-10

3�тя –18 +26 +21 0 0 +55° –61° +163° –56 +121

4�та –22 +11 +109° 0 +50* +69° +18* +174° +451*° +177*°

Показник статистично значущо відрізняється від такого: * – в 3�й групі (p<0,05); ° – в контрольній (р<0,05). В�лц – В�лімфоцити; Ат – антитіла; 
оЛПНЩ – окиснені ліпопротеїни низької щільності; ЦІК – циркулюючі імунні комплекси; ІЛ – інтерлейкін; сІЛ�10 – спонтанний ІЛ�10 у суперна�
танті мононуклеарних клітин; iІЛ�10 – індукований ІЛ�10 у супернатанті мононуклеарних клітин.
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активованих В- і Т-лімфоцитів. ІЛ-10 виявляють у 
зрілих бляшках і вважають, що він відіграє активну 
роль, обмежуючи запалення в судинній стінці [21]. 
До потенційно антиатерогенних ефектів належать 
здатність ІЛ-10 регулювати спричинену моноцита-
ми деградацію матриксу судинної стінки, пригнічу-
вати прозапальні цитокіни (ФНП-α, ІЛ-1а, ІЛ-6) та 
хемокіни (ІЛ-8, макрофагальний протеїн запален-
ня 1 та 2). При атеросклерозі ІЛ-10 здатний змен-
шувати реакцію імунної системи шляхом пригні-
чення вироблення продуктів окиснення та посла-
блення реакції Т-лімфоцитів на дію антигенів [22]. 
Але більшість протизапальних цитокінів мають і 
прозапальні властивості. ІЛ-10 разом із фактором 
стимуляції колонії макрофагів здатний стимулюва-
ти ріст та диференціацію моноцитів у макрофаги 
[23]. ІЛ-10 може перешкоджати програмованій 
загибелі клітин – апоптозу. 

Різні дані щодо ІЛ-10 представлені і в клініч-
них дослідженнях. У хворих на нестабільну стено-
кардію сироватковий рівень ІЛ-10 виявився ниж-
чим, ніж у хворих на стабільну стенокардію. Також 
низький рівень циркулюючого ІЛ-10 був пов’яза -
ний із більш вираженим атеросклеротичним ура-
женням [24]. Водночас рівень циркулюючого про-
тизапального ІЛ-10 був пов’я  заний із високим 
ризиком серцево-судинних за  хворювань серед 
людей похилого віку без попередніх ССЗ. Виявлено 
прямий зв’язок концентрації IЛ-10 у сироватці 
крові з прогресуванням ступеня стенозу сонної 
артерії та несприятливою зміною морфології ате-
росклеротичної бляшки [25]. Па  цієнти з високою 
концентрацією ІЛ-10 характеризувалися значуще 
вищим ризиком смерті. 

У невеликих клінічних дослідженнях у пацієн-
тів зі стабільною та нестабільною стенокардією 
рівні ІЛ-10 були незмінними, збільшеними або 
зменшеними порівняно з контрольною групою. 
Крім того, підвищені рівні циркулюючого ІЛ-10 
були пов’язані з поліпшенням або погіршанням 
[26] прогнозу у хворих на гострий коронарний син-
дром. У нашому дослідженні високі рівні ІЛ-4 та 
ІЛ-10 в сироватці крові та супернатанті були 
пов’язані з тяжким атеросклерозом коронарних 
судин.

Аналіз багатофакторної покрокової лінійної 
регресії виявив статистично значущий комплек-
сний вплив антитіл до судин (В=0,34; р=0,003), 
антитіл до оЛПНЩ (В=0,23; р=0,04) та ЦІК (В=0,25; 
р=0,03) на тяжкість та поширеність коронарного 
атеросклерозу (F=5,9; р=0,001) з найбільшим вне-
ском антитіл до судин. Це збігається з даними літе-
ратури. Аналіз підмножин B-клітин свідчить про 
проатерогенні ефекти В2 клітин. Проатерогенну 
роль відводять і IgG антитілам [27]. Наприклад, 
IgG антитіла до ApoB100 сприяли розвитку атеро-

склерозу в мишей. Рівні антитіл до білка теплового 
шоку 60 (HSP60) були пов’язані з атеросклерозом 
сонних артерій та підвищеним серцево-судинним 
ризиком. У пацієнтів з тяжчим атеросклерозом, як 
правило, вищі титри антитіл до оЛПНП [28]. 
Гуморальні відповіді на модифіковані ЛПНЩ є 
патогенними внаслідок утворення комплексів 
антиген-антитіло, що містять модифіковані ЛПНЩ 
та IgG антитіла. Їх патогенний потенціал визнача-
ється тим, що вони містять переважно імуноглобу-
ліни G1 і G3, легко дифундують через ендотеліаль-
ний бар’єр, здатні активувати систему комплемен-
та та взаємодіяти з Fcy-рецепторами на фагоцитах, 
що призводить їх до активації та розвитку запален-
ня внаслідок стимуляції вивільнення прозапаль-
них цитокінів, хемокінів, активних радикалів 
кисню і металопротеїназ матриксу з цих клітин 
[29]. ЦІК, що містять окиснені ЛПНЩ та антитіла 
до них, виявляють як у циркулюючій крові, так і в 
атеросклеротичних бляшках, і за прозапальними 
та проатерогенними властивостями вони значно 
перевершують окиснені ЛПНЩ [30].

Моноцити як представники вродженої імун-
ної системи відіграють важливу роль в ініціації, 
поширенні та прогресуванні атеросклерозу, у 
переході від стабільної до нестабільної бляшки 
[31]. Високий рівень циркулюючих моноцитів був 
незалежним предиктором серцево-судинних 
подій у пацієнтів з ІХС [32] і предиктором ступе-
ня тяжкості ІХС [33]. Було зазначено, що функці-
ональні показники нейтрофілів також були тісно 
пов’язані з частотою деяких серцево-судинних 
захворювань [34]. 

При оцінці активності циркулюючих моноци-
тів та нейтрофілів, а саме рівнів продукції реактив-
них радикалів кисню фагоцитами, ми виявили, що 
в першій та другій групах спонтанний НСТ-тест 
моноцитів був однаково підвищений та дорівню-
вав відповідно 13 (9–16) та 16 (11–20) % (р=0,039) 
(R=0,17; р=0,077), функціональний резерв (ФР) 
моноцитів – 28 (15–53) та 26 (0–50)  % (р=0,19). 
Спонтанний НСТ-тест нейтрофілів у двох групах 
хворих був однаково високий – відповідно 55 (42–
64) та 57 (44–64)  % (р=0,80), ФР нейтрофілів – 12 
(0–20) та 10 (0–25) % (р=0,70), фагоцитарне число 
(ФЧ) нейтрофілів – 5,5 (5,2–5,8) та 5,2 (5,0–5,8) ум. 
од. (р=0,14). Кількість натуральних кілерів у двох 
групах – відповідно 11,0 (8,2–13,3) та 10,4 (8,1–
13,6) % (р=0,93). Кількість нейтрофілів зі схильніс-
тю до апоптозу було відповідно 11,0 (10,3–12,5) та 
10,3 (9,8–10,8)  % (р=0,42). СРБ як показник гумо-
ральної ланки неспецифічної резистентності у пер-
шій та другій групах дорівнював відповідно 4,4 
(2,6–7,3) та 5,5 (2,7–12,4) мг/л (р=0,31). Таким 
чином, відмінностей між першою та другою гру-
пою не виявлено.
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Спонтанний киснезалежний метаболізм моно-
цитів за НСТ-тестом був більший у 4-й групі – від-
повідно 17 (13–21) та 13 (9–16) % (р=0,04) (R=0,22; 
р=0,006), а функціональний резерв моноцитів – 
менший – 11 (5–31) та 37 (29–75) % (р=0,02) (R=–
0,15; р=0,07) (табл. 2).

Рівень метаболізму нейтрофілів за спонтан-
ним НСТ-тестом був однаково високим – відпо-
відно 56 (44–61) та 58 (43–67) % (р=0,54). Кількість 
природних кілерів у двох групах також не відріз-
нялася – відповідно 11,4 (7,6–14,8) та 10,8 (8,1–
12,5)  % (р=0,62). Таким чином, функціональна 
активність нейтрофілів між групами була одна-
ковою. Тяжкість коронарного атеросклерозу слаб-
ко, але статистично значуще корелює з високою 
функціональною активністю моноцитів, що може 
свідчити про їх зв’язок. Цей зв’язок дуже важли-
вий, бо більшість макрофагів бляшки утворюють-
ся з циркулюючих моноцитів. Останні рекруту-
ються до стінки судин, диференціюються на кіль-
ка фенотипів макрофагів, розмножуються in situ
та мають різні форми загибелі [35]. Активація 
макрофагів істотно впливає на розвиток, прогре-
сування та ускладнення атеросклерозу [36]. У 
судинах макрофаги підтримують локальну за -
пальну реакцію, поширюють розвиток бляшки та 
сприяють тромбозу [37].

Аналіз логістичної регресії не виявив залеж-
ності між поширеністю та тяжкістю коронарного 
атеросклерозу за балами СУАС та комплексним 
предиктором системи фагоцитів: НСТ нф (1-й фак-

тор), ФЧ мц (2-й фактор), НСТ мц (3-й фактор) 
(χ2=5,49; р=0,14).

Оскільки одні й ті самі цитокіни можуть виро-
блятися різними клітинами (Т-, В-лімфоцитами, 
моноцитами, нейтрофілами, натуральними кілера-
ми, ендотелієм), цитокіновий статус аналізувався 
окремо від ланок їх продуцентів. Прозапальний 
цитокіновий профіль у хворих першої та другої 
груп наведено в табл. 3. 

ФНП-α сироватки крові в першій та другій 
групах становив відповідно 40 (13–45) та 43 (26–69) 
пг/мл (р=0,29); спонтанний синтез ФНП-α в с/н 
МН – 150 (67–850) та 618 (122–2060) пг/мл (р=0,03) 
(R=0,37; р=0,005); індукований синтез ФНП-α – 85 
(38–1443) та 700 (266–6500) пг/мл (р=0,03) (R=0,50; 
р=0,05). Рівень ІЛ-6 в сироватці крові в групах був 
відповідно 7 (5–10) та 10 (5–21) пг/мл (р=0,37), 
спонтанний ІЛ-6 в с/н МН – 2280 (785–4591) та 
3401 (1860–4471) пг/мл (р=0,25), індукований ІЛ-6 
в с/н МН – 1010 (610–1620) та 3610 (1860–5160) 
пг/мл (р=0,04) (R=0,49; р=0,06). Не відрізнялися в 
групах рівні ІЛ-8 у плазмі крові – 12 (11–14) та 12 
(9–13) пг/мл (р=0,25), рівні спонтанного ІЛ-8 в с/н 
МН – 1965 (1050–2965) та 2213 (948–2436) пг/мл 
(р=0,67). Але в групах відрізнялися рівні індукова-
ного ІЛ-8 – відповідно 2800 (2306–3830) та 1320 
(1200–1350) пг/мл (р=0,02) (R=0,90; р=0,01). 
Незважаючи на грубий розподіл пацієнтів за тяж-
кістю ураження коронарного русла на більше та 
менше ніж медіана, тяжкість ураження прямо зале-
жала від рівнів ФНП-α та ІЛ-6.

Таблиця 2
Функціональна активність фагоцитів у пацієнтів із хронічною ішемічною хворобою серця залежно від 

тяжкості ураження судин за даними коронарографії (% відхилення від контролю)

Група сНСТ нф ФР нф CD95+нф сНСТ мц ФР мц МСР-1 NK-клітини

3�тя +119° –76° +50 +8 –41° +155° –23

4�та +108° –80° +73 +42*° –83*° +116° –19

Показник статистично значущо відрізняється від такого: * – в 3�й групі (p<0,05); ° – в контрольній (р<0,05). сНСТ – спонтанний та індукований 
НСТ�тест; нф – нейтрофіли; ФР – функціональний резерв; мц – моноцити; МСР�1 – моноцитарний хемоатрактантний протеїн; NK�клітини – при�
родні кілери. 

Таблиця 3
Цитокіновий профіль у пацієнтів із хронічною ішемічною хворобою серця з низьким та високим сумар-

ним ураженням артерій серця (% відхилення від контролю)

Група
ФНП-α
крові

сФНП-α іФНП-α ІЛ-6 

крові
сІЛ-6 іІЛ-6

ІЛ-8 

крові
сІЛ-8 іІЛ-8 ТФР-β С-РБ

1�ша +21 +168v –32 –7 +144° +189° +45 +122° +2 +208° +193°

2�га +30 +1004*° +460*° +27 +264° +931*° +45 +160° –52*° +123° +323°

Показник статистично значущо відрізняється від такого: * – в 1�й групі (p<0,05); ° – в контрольній (р<0,05). ФНП�α – фактор некрозу пухлин α; 
с – спонтанний; і – індукований; ІЛ – інтерлейкін; ТФР�β – трансформівний фактор росту β; C�РБ – С�реактивний білок.
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Визначення цитокінового профілю в 4-й та 3-й 
групах показало різні рівні в с/н МН прозапального 
спонтанного ФНП-α – відповідно 85 (51–270) та 490 
(285–1986) пг/мл (р=0,004), індукованого ФНП-α – 
62 (21–120) та 340 (266–700) пг/мл (р=0,04), індуко-
ваного рівня прозапального ІЛ-6 – 2110 (1600–5220) 
та 985 (610–1040) пг/мл (р=0,02) (табл. 4). 

Не відрізнялися в 3-й та 4-й групах рівні про-
запальних спонтанного ІЛ-6 – відповідно 1320 
(680–4400) та 3640 (2000–4900) пг/мл (р=0,16), 
спонтанного ІЛ-8 – 1660 (540–2965) та 1920 (1060–
2360) пг/мл (р=0,80). Таким чином, значна тяжкість 
коронарного атеросклерозу супроводжується ста-
тистично значущо більшим рівнем імунного запа-
лення, що може свідчити про їх зв’язок. Ці дані 
підтверджуються іншими роботами щодо цирку-
люючих маркерів запалення і розвитком ІХС [38]. 
Визначено, що системне запалення має значення 
самостійного незалежного фактора патогенезу ате-
росклерозу і сприяє розвитку його судинного і 
метаболічного компонентів. Вищі рівні циркулюю-
чого ФНП-α були пов’язані з більшою кількістю 
атеросклеротичних бляшок [39]. Показано, що 
плазмові рівні ФНП-α відображають рівень запа-
лення в тканинах бляшки і можуть бути викорис-
тані як сурогатні маркери ідентифікації пацієнтів із 
високим ризиком нестабільності бляшок [40].

Аналіз багатофакторної лінійної регресії щодо 
залежності тяжкості та поширеності атеросклеро-
тичного ураження коронарних артерій від рівня 
прозапальних цитокінів не виявив статистично 
значущої залежності СУАС від комбінованого 
предиктора: ФНП-α (1-й фактор), ІЛ-6 (2-й фак-
тор) і СРБ (3-й фактор) (F=1,2; р=0,32); від ІЛ-8 (1-й 
фактор), sVCAM (2-й фактор) і sICAM (3-й фактор) 
(F=1,4; р=0,27). Якщо відійти від пропонованих 
факторним аналізом показників, то виявлено 
сумарний вплив не корелюючих між собою проза-
пальних цитокінів (ІЛ-6, -8, -10) на тяжкість і 
поширеність коронарного атеросклерозу за СУАС 
(F=2,8; р=0,043). 

Для оцінки комплексного (сумарного) впливу 
факторів прозапальних цитокінів, клітинного та 
гуморального імунітету, системи фагоцитів на 

поширеність та тяжкість атеросклеротичного ура-
ження коронарних артерій виділено (згідно з фак-
торним аналізом) чотири групи незалежних одна 
від одної змінних: ІЛ-6, ІЛ-8, ФЧ мц (1-й фактор), 
НСТ нф та мц, ФНП-α, sCD40L (2-й фактор), анти-
тіла до оЛПНЩ, антитіла до судин (3-й фактор), 
СРБ, сенсибілізація лімфоцитів до антигенів су -
динної стінки, CD3+CD4+ (4-й фактор). Аналіз 
багатофакторної лінійної регресії не виявив комп-
лексного сумарного впливу ІЛ-6 (1-й фактор), НСТ 
мц (2-й фактор), антитіл до оЛПНЩ (3-й фактор) 
та СРБ (4-й фактор) на тяжкість та поширеність 
коронарного атеросклерозу за балами СУАС 
(R=0,16; F=0,43; р=0,78). Також не було виявлено 
сумарного впливу CD3+CD8+ (1-й фактор), ФНП-α 
(2-й фактор), антитіл до судин (3-й фактор), сенси-
білізації лімфоцитів (4-й фактор) на тяжкість та 
поширеність коронарного атеросклерозу за балами 
СУАС (R=0,22; F=0,58; р=0,68). Також не було вияв-
лено сумарного впливу ФМ мц (1-й фактор), НСТ 
нф (2-й фактор), антитіл до оЛПНЩ (3-й фактор), 
CD3+CD4+ (4-й фактор) на кількість балів СУАС 
(R=0,28; F=1,3; р=0,26).

Аналіз багатофакторної лінійної регресії не 
виявив комплексного сумарного впливу ІЛ-6 (1-й 
фактор), НСТ мц (2-й фактор), антитіл до оЛПНЩ 
(3-й фактор) та СРБ (4-й фактор) на тяжкість та 
поширеність коронарного атеросклерозу (R=0,22; 
F=0,90; р=0,47). Також не було виявлено сумарного 
впливу CD3+CD8+ (1-й фактор), ФНП-α (2-й фак-
тор), антитіл до судин (3-й фактор), сенсибілізації 
лімфоцитів до антигенів судинної стінки (4-й фак-
тор) на тяжкість та поширеність коронарного ате-
росклерозу (R=0,35; F=1,8; р=0,13). Також не було 
виявлено сумарного впливу ФЧ мц (1-й фактор), 
НСТ нф (2-й фактор), антитіл до оЛПНЩ (3-й фак-
тор), CD3+CD4+ (4-й фактор) на кількість балів 
СУАС (R=0,32; F=1,7; р=0,16).

Аналіз багатофакторної лінійної регресії не 
виявив комплексного сумарного впливу ІЛ-6 (1-й 
фактор), НСТ мц (2-й фактор), антитіл до оЛПНЩ 
(3-й фактор) та СРБ (4-й фактор) на поширеність 
коронарного атеросклерозу за кількістю уражених 
судин (R=0,16; F=0,47; р=0,76). Також не було вияв-

Таблиця 4
Цитокіновий профіль у пацієнтів із хронічною ішемічною хворобою серця залежно від тяжкості уражен-

ня коронарних судин за даними коронарографії (% відхилення від контролю)

Група
ФНП-α
крові

сФНП-α іФНП-α ІЛ-6 крові сІЛ-6 іІЛ-6 сІЛ-8 ТФР-β С-РБ

3�тя +15 +52 –50 –20 +41 +181° +117° +238° +293°

4�та +58 +775*° +172*° –7 +289° +503*° +88° +138° +240°

Показник статистично значущо відрізняється від такого: * – в 3�й групі (p<0,05); ° – в контрольній (р<0,05). ФНП�α – фактор некрозу пухлин α; 
с – спонтанний; і – індукований; ІЛ – інтерлейкін; ТФР�β – трансформівний фактор росту β; C�РБ – С�реактивний білок.
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лено сумарного впливу CD8 (1-й фактор), ФНП-α 
(2-й фактор), антитіл до судин (3-й фактор), сенси-
білізації лімфоцитів до антигенів судинної стінки 
(4-й фактор) на поширеність коронарного атеро-
склерозу за кількістю уражених судин (R=0,15; 
F=0,24; р=0,91). Не було виявлено сумарного впли-
ву ФЧ мц (1-й фактор), НСТ нф (2-й фактор), анти-
тіл до оЛПНЩ (3-й фактор), CD3+CD4+ (4-й фак-
тор) на кількість уражених атеросклерозом судин 
(R=0,22; F=0,73; р=0,58).

Якщо не брати до уваги результати факторного 
аналізу, то використання в регресійному аналізі 
некорелюючих між собою ІЛ-6, ІЛ-8 (прозапальні 
цитокіни) і ФЧ мц (система фагоцитів) показали 
статистично значущий вплив на тяжкість та поши-
реність атеросклерозу за СУАС (F=5,9; р=0,001), за 
кількістю уражених коронарних артерій (F=4,5; 
р=0,006). Виявлено також сумарний вплив ФНП-α 
(система прозапальних цитокінів) та НСТ нф та мц 
(система фагоцитів) на СУАС (F=3,9; р=0,01) і кіль-
кість уражених коронарних артерій (F=3,6; р=0,02). 
Виявлено значущий комплексний вплив некорелю-
ючих запальних цитокінів (ІЛ-6, ФНП-α) і гумо-
рального імунітету (антитіла до судин) на тяжкість 
та поширеність коронарного атеросклерозу (F=3,1; 
р=0,04).

ВИСНОВКИ 

1. Встановлено залежність між показниками 
системного запалення в крові та виразністю коро-

нарного атеросклерозу. Поєднання декількох 
показників має сильну передбачувальну здатність 
у діагностиці важкого коронарного ураження.

2. Кількість уражених атеросклерозом коро-
нарних судин в поєднанні зі ступенем коронарного 
стенозу прямо пов’язані з рівнем прозапальних 
(фактор некрозу пухлин α, інтерлейкін-6, -8) та 
протизапальних (інтерлейкін-10, -4) цитокінів, 
активністю моноцитів та активністю гуморального 
специфічного імунітету (за рівнем антитіл до тка-
нин судин). 

3. На тяжкість та поширеність коронарного 
атеросклерозу у хворих на стабільну ішемічну хво-
робу серця мають прямий сумарний вплив: у систе-
мі цитокінів – інтерлейкін-6, -8 та -10; у системі 
гуморального імунітету – антитіла до компонентів 
артеріальної стінки, антитіла до окиснених ліпо-
протеїнів низької щільності та циркулюючі імунні 
комплекси. 

4. Одночасна активація систем прозапальних 
цитокінів (інтерлейкін-6, -8, фактор некрозу пух-
лин α), гуморального імунітету (антитіл до компо-
нентів артеріальної стінки) і фагоцитів (НСТ для 
нейтрофілів та моноцитів, фагоцитарне число 
моноцитів) мають сумарний прямий вплив на тяж-
кість та поширеність коронарного атеросклерозу у 
хворих на стабільну ішемічну хворобу серця. 

5. Тяжкість та поширеність коронарного ате-
росклерозу при стабільній формі ішемічної хворо-
би серця пов’язана з активністю адаптивної клі-
тинної і гуморальної та вродженої фагоцитарної 
ланок імунної системи.
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Comparative analysis of the pro-inflammatory activity of cellular and humoral immune system 

components in patients with coronary artery disease with stable angina pectoris and varying degrees 

of atherosclerotic coronary artery disease
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Kyiv, Ukraine 
2 Amosov National Institute of Cardiovascular Surgery of NAMS of Ukraine, Kyiv, Ukraine 

The aim – to determine the influence of the pro�inflammatory state of cellular and humoral immunity on the severity of 
coronary atherosclerosis in patients with stable coronary artery disease.

Materials and methods. 115 patients with coronary artery disease (stable angina of exertion in patients of functional 
class II–IV) were examined. When analyzing coronarograms, the number of affected vessels, the degree and localization 
of stenoses were taken into account. The total damage to the heart arteries was calculated. The control group consisted 
of 30 practically healthy individuals with intact coronary arteries. Immunological parameters were studied in peripheral 
blood taken on an empty stomach.

Results. Multivariate stepwise linear regression analysis revealed a statistically significant complex effect of anti�
vascular antibodies (B=0.34; p=0.003), anti�vLDL antibodies (B=0.23; p=0.04) and CIC (B=0.25; p=0.03) on the severity 
and prevalence of coronary atherosclerosis (F=5.9; p=0.001) with the greatest contribution of anti�vascular antibodies. 
The use of uncorrelated IL�6, IL�8 (pro�inflammatory cytokines) and MF mts (phagocyte system) in the regression analysis 
showed a statistically significant effect on the severity and prevalence of atherosclerosis according to SUAS (F=5.9; 
p=0.001), according to the number of affected CA (F=4.5; p=0.006). The total effect of TNFα (pro�inflammatory cytokine 
system) and NST NF and MC (phagocyte system) on SUAS (F=3.9; p=0.01) and the number of affected CA (F=3.6; p=0.02) 
was also revealed. A significant complex effect of uncorrelated inflammatory cytokines (IL�6, TNFα) and humoral immunity 
(Antibodies to vessels) on the severity and prevalence of coronary atherosclerosis was revealed (F=3.1; p=0.04).

Conclusions. The severity and prevalence of coronary atherosclerosis in stable CHD is associated with the activity of 
the adaptive cellular, humoral, and innate phagocytic components of the immune system. The severity and prevalence of 
coronary atherosclerosis in patients with stable CHD is directly affected by the cytokine system – IL�6, IL�8 and IL�10; in the 
humoral immunity system – Antibodies to arterial wall components, Antibodies to oLDL and CIC. Simultaneous activation 
of proinflammatory cytokine systems, humoral immunity and phagocytes also have a direct cumulative effect on the 
severity and prevalence of coronary atherosclerosis.

Key words: ischemic heart disease, coronary atherosclerosis, inflammation, cellular and humoral immunity.
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