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РОЛЬ МАКРОФАГІВ І ЛІМФОЦИТІВ У 
МОРФОГЕНЕЗІ ЗМІН СУДИН ГОЛОВНО-
ГО МОЗКУ ПРИ МЕТАБОЛІЧНОМУ СИН-
ДРОМІ, УСКЛАДНЕНОМУ ІНСУЛЬТОМ 
 
 
Дослідження проведено у рамках науково-дослідної роботи “Патоморфологія серце-
во-судинної системи, плаценти, жирової тканини, нирок, головного мозку, регулято-
рних систем (APUD, імунної) при метаболічному синдромі, гострій ішемії міокарда, 
облітеруючих захворюваннях судин нижніх кінцівок, хворобах легень, пухлинних про-
цесах і внутрішньоутробних інфекціях у клініці й експерименті” (номер державної 
реєстрації 0107U002769). 
 
Реферат. Основним морфологічним субстратом ураження артерій при метаболічному 
синдромі є атеросклероз, морфогенез якого на сьогоднішній день вивчений недостат-
ньо. Мета – вивчити роль макрофагів і лімфоцитів у морфогенезі змін артерій голов-
ного мозку у пацієнтів з метаболічним синдромом, ускладненим ішемічним і гемора-
гічним інсультом. Досліджені судини головного мозку 30 померлих з ішемічними 
інсультами, 30 – з геморагічними інсультами на фоні метаболічного синдрому, і 20 
померлих від причин, не пов’язаних із цереброваскулярними захворюваннями (група 
порівняння). Гістологічні препарати судин фарбували гематоксиліном-еозином, а та-
кож проводили імуногістохімічне дослідження з використанням маркерів CD4, CD8, 
CD20 i CD 68. Кількість CD68 позитивних клітин, в ділянках формування атероскле-
ротичних уражень становила в групі з ішемічним інсультом 16,68±1,82, в групі з ге-
морагічним інсультом – 14,56±1,28. Кількість Т-лімфоцитів хелперів (CD4+) у ділян-
ках формування атеросклеротичних уражень становили 11,18±1,76 у групі з ішеміч-
ним інсультом і 10,32±1,24 в групі з геморагічним інсультом. Т-лімфоцити супресори 
(CD8+) становили відповідно 8,56±1,16 і 9,12±1,64. В-лімфоцити (CD20+) були пред-
ставлені в меншій кількості – 5,34±0,86 при ішемічному інсульті і 6,04±1,14 при гемо-
рагічному інсульті. Наявність макрофагів, лімфоцитів хелперів і супресорів в стінці 
артерій у вогнищах атеросклеротичного ураження у групах з ішемічним і геморагіч-
ним інсультом як ускладення метаболічного синдрому свідчить про участь цих клітин 
в морфогенезі змін артерій при метаболічному синдромі. 
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Chuiko N.Ya. Role of macrophages and lymphocytes in morphogenesis of features of blood vessel in patients with 
metabolic syndrome complicated by stroke. 
ABSTRACT. Background. The main morphological substrate of arterial disease in the metabolic syndrome is atherosclero-
sis, which morphogenesis is studied insufficiently. Objective. To estimate the role of macrophages and lymphocytes in the 
morphogenesis of changes of cerebral arteries in patients with metabolic syndrome complicated by ischemic and hemorrhagic 
stroke. Methods. We investigated brain vessels of 30 deaths from ischemic stroke, 30 - with hemorrhagic stroke on the back-
ground of metabolic syndrome and 20 died of causes unrelated to cerebrovascular disease (control group). Samples were 
investigated with histological and immunocytochemical methods; in particular the expression of CD4, CD8, CD20 and CD68 
markers was examined. Results. The amount of CD68 positive cells in the area of formation of atherosclerosis lesions was 
16,68±1,82 in group with ischemic stroke and 14,56±1,28 in group with hemorrhagic stroke. The number of Т-helpers 
(CD4+) in the area of formation of atherosclerosis lesions was 11,18±1,76 in group with ischemic stroke and 10,32±1,24 in 
group with hemorrhagic stroke. The number of Т-suppressors (CD8+) was 8,56±1,16 and 9,12±1,64, respectively. The 
amount of В-lymphocytes (CD20+) was - 5,34±0,86 with ischemic stroke and 6,04±1,14 with hemorrhagic stroke. Conclu-
sion. The presence of macrophages, helper and suppressor lymphocytes in vessel wall with atherosclerosis in patients with 
ischemic and hemorrhagic stroke as complication of metabolic syndrome confirm the role of these cells in morphogenesis of 
changes in brain arteries at metabolic syndrome. 
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Вступ  
Метаболічний синдром (МС) є надзвичайно 

актуальною проблемою сучасної медицини. 
Описаний ще у 1982 р. як поєднання гіпертензії, 
гіперінсулінемії, дисліпідемії та ожиріння, на 
сьогоднішній день він вбирає в себе все більше 
проявів, oднак найбільш небезпечними залиша-
ються гіпертонічний та діабетичний типи МС, 
які часто ускладнюються інсультами, що призво-
дять до смерті і інвалідізації. Вважається, що МС 
за патогенетичним розвитком є досить складним, 
але зворотнім станом. Унікальність МС полягає в 
тому, що можна зменшувати його прояви, впли-
ваючи на один з компонентів [1]. В зв’язку з цим, 
актуальним є вивчення морфогенезу змін судин 
головного мозку, що є основою виникнення моз-
кових інсультів. Основним морфологічним суб-
стратом ураження артерій при МС є атероскле-
роз (АС), морфогенез якого на сьогоднішній день 
вивчений недостатньо. В останні роки виникнен-
ня і розвиток АС розглядають з позицій імунного 
запалення, де важливе значення надають ролі 
імунокомпетентних клітин [2]. Інфільтрацію сті-
нки артерій моноцитами-макрофагами відмічали 
при експериментальних дослідженнях [3; 4; 5]. 
Адгезія моноцитів на люмінальній поверхні ар-
терій, наявність великої кількості цих клітин під 
ендотелієм, а більш зрілих макрофагів у глибині 
інтими, свідчить про поступлення цих клітин з 
крові в стінку артерії [6]. Локальна інфільтрація 
макрофагами в ділянках формування атероскле-
ротичних уражень часто поєднується з накопи-
ченням Т-лімфоцитів, що вказує на запальний 
характер процесу [7]. Макрофаги мають на пове-
рхні рецептори до ліпопротеінів низької щільно-
сті. Активація мононуклеарів через зв’язування 
цих рецепторів з окисленими атерогенними лі-
попротеінами призводить до активації субінти-
мальних мононуклеарних фагоцитів, в результаті 
чого вони набувають здатності до ендоцитозу 
ліпопротеінів [8].  

Метою дослідження стало вивчення ролі 
макрофагів і лімфоцитів у морфогенезі змін ар-
терій головного мозку у пацієнтів з метаболіч-
ним синдромом, ускладненим ішемічним і гемо-
рагічним інсультом.  

Матеріали та методи 
Досліджені судини головного мозку 30 по-

мерлих з ішемічними інсультами, 30 – з гемора-
гічними інсультами на фоні МС і 20 померлих 
від причин, не пов’язаних із цереброваскулярни-
ми захворюваннями (група порівняння). Серед-
ній вік померлих з ішемічним інсультом – 54,8 ± 
3,6 років, групи порівняння 50,4±4,7 років. В 
досліджуваній групі брали по 2-3 сегмента внут-
рішньої сонної артерії з ліпідними і фіброзними 
бляшками, у групі порівняння – незмінені ділян-
ки сонних артерій.  

Гістологічні препарати судин фарбували ге-

матоксиліном-еозином, а також проводили іму-
ногістохімічне дослідження з використанням 
маркеру CD4 (CD4 Ab-8), CD8 (SP 16), CD20 
(CD 20 Ab-1) i CD 68 (CD68/Macrophage Marker 
Ab-4).  

Матеріал фіксували в 10% розчині нейтра-
льного забуференого формаліну, проводили за 
загальноприйнятою методикою. Для проведення 
імуногістохімічних реакцій зрізи товщиною 4-5 
мкм монтували на адгезивні скельця Super Frost 
Plus (фірми Menzel), депарафінували, гідратува-
ли і обробляли 3% розчином перекису водню для 
блокування ендогенної пероксидази. В якості 
других антитіл використовували набір Ultra 
Vision Detection System (фірми Thermo 
Scientific). Для відокремлення неспецифічних 
структур зрізи додатково забарвлювали гематок-
силіном Майєра. 

Результати імуногістохімічних реакцій оці-
нювали шляхом підрахунку клітин з позитивним 
забарвленням у 10 випадково обраних полях зору 
мікроскопу при збільшенні 400. Гістологічне 
дослідження і фотозйомку мікропрепаратів про-
водили на мікроскопі AxioScop 40 (Zeiss). Дані 
морфометричних досліджень підлягали статис-
тичній обробці за допомогою персонального 
комп’ютера по стандартній програмі Microsoft 
Excel, результати обробляли методом варіаційної 
статистики і вважали достовірними при р<0,05. 

Результати та їх обговорення 
Досліджували характер інфільтрату в стін-

ках артерій за допомогою маркерів CD4 (Т-
лімфоцити хелпери), CD8 (Т-супресори), CD20 
(В-лімфоцити), CD68 (макрофаги). В ділянках 
формування атеросклеротичних уражень була 
відмічена значна кількість CD68 позитивних клі-
тин з експресією маркера в цитоплазмі (рис. 1), 
яка становила в групі з ішемічним інсультом 
16,68±1,82, в групі з геморагічним інсультом – 
14,56±1,28 (р>0,05). 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Рис. 1. Експресія маркеру CD68 в стінці артерії па-

цієнта з ішемічним інсультом. ×400. 
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Вважається, що під дією гемодинаміних фа-
кторів ендотеліальні клітини артерій синтезують 
макрофагальний хемореактивний фактор, що 
призводить до накопичення в інтимі моноцитів-
макрофагів, які відіграють важливу роль у розви-
тку АС [9]. Моноцити крові прикріплюються до 
ендотелію, у місцях формування атероматозної 
бляшки відбувається експресія адгезивних моле-
кул і виробляються речовини типу селектинів, 
інтегринів і інтерлейкінів [6]. Адгезивні молеку-
ли сприяють агрегації тромбоцитів, лімфоцитів 
та інших клiтин крові, що призводить до пода-
льшого пошкодження ендотелія [7]. В початковій 
стадії атерогенезу моноцити крові накопичують-
ся у пошкодженому шарі ендотелію і субендоте-
ліальному просторі, далі вони трансформуються 
у макрофаги, накопичують ліпіди, цитоплазма 
яких набуває пінистого вигляду, тобто утворю-
ються пінисті клітини [8].  

Моноцити-макрофаги поглинають і катабо-
лізують білки, експресують на своїй поверхні 
їхні короткі пептидні фрагменти, які за участю 
білків активації передаються Т-лімфоцитам [10]. 
Імунна відповідь при АС представлена клітин-
ними і гуморальними ланками відповіді. Клітин-
на відповідь при атерогенезі забезпечується Т-
хелперами (CD4) і цитотоксичними Т-
лімфоцитами (CD8), а гуморальна відповідь – В-
клітинами (CD20), які продукують імуноглобу-
ліни [2; 11; 12].  

Т-лімфоцити хелпери (CD4, мембранна екс-
пресія) в ділянках формування атеросклеротич-
них уражень становили 11,18±1,76 у групі з іше-
мічним інсультом (рис. 2) і 10,32±1,24 в групі з 
геморагічним інсультом (р>0,05). Т-лімфоцити 
супресори (CD8, мембранна експресія) станови-
ли відповідно 8,56±1,16 і 9,12±1,64 (р>0,05). 

У групі порівняння в стінці артерії експресія 
маркерів була відсутня, в окремих випадках спо-
стерігалась у вигляді поодиноких клітин. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Рис. 2. Експресія маркеру CD4 в стінці артерії паці-

єнта з ішемічним інсультом. ×400. 
 

В-лімфоцити (експресія – оболонка, цито-
плазма) були представлені в меншій кількості – 
5,34±0,86 в ділянці атеросклеротичного уражен-
ня при ішемічному інсульті і 6,04±1,14 при гемо-
рагічному інсульті (р>0,05) (рис. 3). 

Отже, немає вірогідної різниці в інфільтрації 
судинної стінки імунокомпетентними клітинами 
за їхньою кількістю і характером в залежності 
від проявів ускладнення МС – ішемічного або 
геморагічного інсульту, що свідчить про те, що 
морфогенез змін судин визначається саме основ-
ним захворюванням. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Рис. 3. Експресія маркеру CD20 в стінці артерії па-

цієнта з геморагічним інсультом. ×400. 
 
Лімфоцити і макрофаги в ділянках атеро-

склеротичних уражень артерій контактують між 
собою і продукують при цьому антигени актива-
ції [13]. Взаємодія в межах інтими відбувається 
як за рахунок безпосередніх міжклітинних кон-
тактів, так і молекулярних факторів, за участю 
яких вони обмінюються сигналами, що здійсню-
ють пара- і аутокринну регуляцію, тобто склада-
ють молекулярну основу багатьох важливих 
процесів, включаючи запальну реакцію і імунну 
відповідь [14].  

Підсумок 
При атеросклеротичному ураженні артерій 

головного мозку при МС значну роль у морфоге-
незі змін судинної стінки з утворенням атеро-
склеротичної бляшки відіграють імунокомпетен-
тні клітини – макрофаги і лімфоцити, про що 
свідчить їх накопичення в ділянках атеросклеро-
тичного ураження артерій. Макрофаги у судин-
ній стінці внаслідок накопичення ліпідів перет-
ворюються у пінисті клітини, а лімфоцити за 
рахунок клітинної і гуморальної імунної відпові-
ді потенціюють подальше формування атерома-
тозної бляшки.  

Перспективою досліджень у цьому напря-
мку є подальше вивчення механізмів імунних 
процесів у морфогенезі змін судинної стінки при 
МС. 
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Чуйко Н.Я. Роль макрофагов и лимфоцитов в морфогенезе изменений сосудов головного мозга 
при метаболическом синдроме, осложненном инсультом. 

Реферат. Основным морфологическим субстратом поражения артерий при метаболическом син-
дроме является атеросклероз, морфогенез которого на сегодняшний день изучен недостаточно. Цель – 
изучить роль макрофагов и лимфоцитов в морфогенезе изменений артерий головного мозга у пациентов 
с метаболическим синдромом, осложненным ишемическим и геморрагическим инсультом. Исследованы 
сосуды головного мозга 30 умерших с ишемическими инсультами, 30 - с геморрагическими инсультами 
на фоне метаболического синдрома, и 20 умерших от причин, не связанных с цереброваскулярными за-
болеваниями (группа сравнения). Гистологические препараты сосудов окрашивали гематоксилином-
эозином, а также проводили иммуногистохимическое исследование с использованием маркеров CD4, 
CD8, CD20 и CD 68. Количество CD68-позитивных клеток, в участках формирования атеросклеротиче-
ских поражений составило в группе с ишемическим инсультом 16,68±1,82, в группе с геморрагическим 
инсультом - 14,56±1,28. Количество Т-лимфоцитов хелперов (CD4+) в участках формирования атеро-
склеротических поражений составляли 11,18±1,76 в группе с ишемическим инсультом и 10,32±1,24 в 
группе с геморрагическим инсультом. Т-лимфоциты супрессоры (CD8+) составили соответственно 
8,56±1,16 и 9,12±1,64. В-лимфоциты (CD20+) были представлены в меньшем количестве - 5,34±0,86 при 
ишемическом инсульте и 6,04±1,14 при геморрагическом инсульте. Наличие макрофагов, лимфоцитов 
хелперов и супрессоров в стенке артерий в очагах атеросклеротического поражения в группах с ишеми-
ческим и геморрагическим инсультом как осложнения метаболического синдрома свидетельствует об 
участии этих клеток в морфогенезе изменений артерий при метаболическом синдроме. 

Ключевые слова: макрофаги, лимфоциты, атеросклероз, метаболический синдром. 


