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Введение. Воздействие ртути и её соединений может являться фактором риска для развития сердечно-сосудистых заболеваний.
Цель – изучение уровня антител к окисленным липопротеидам низкой плотности (ЛПНП), молекул межклеточной адгезии – 
sICAM-1 и sVCAM-1 и фактора роста эндотелия сосудов VEGF у лиц, экспонированных ртутью.
Материал и методы. Проведено поперечное обследование с применением биохимических методов у лиц, контактирующих в 
профессиональной деятельности с металлической ртутью со стажем работы более пяти лет, лиц с впервые установленным 
диагнозом хронической ртутной интоксикации и пациентов с хронической ртутной интоксикацией в отдалённом посткон-
тактном периоде.
Результаты. У лиц, экспонированных ртутью, имеющих в качестве сопутствующих сердечно-сосудистые заболевания, уро-
вень sVCAM-1 различался в зависимости от наличия/отсутствия интоксикации и приобретал максимальные значения в её от-
далённом периоде, а концентрации sICAM-1 и антител к окисленным ЛПНП значимо не различались. В группах без сердечно-со-
судистой патологии в анамнезе, экспонированных ртутью, концентрация sVCAM-1 у пациентов с интоксикацией превышала, 
а sICAM-1 была ниже в 1,5–2 раза таковой у стажированных лиц, уровень антител к окисленным ЛПНП был максимальным 
при наличии интоксикации в её начальном периоде.
Заключение. Роль антител к окисленным ЛПНП, молекул межклеточной адгезии заключается в их разнонаправленном уча-
стии в механизмах, сдерживающих или способствующих формированию сердечно-сосудистой патологии у лиц, экспонирован-
ных ртутью.
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Introduction. Exposure to mercury and its compounds can be a risk factor for the development of cardiovascular diseases. 
The aim of the study is to investigate the levels of antibodies to oxidized LDL, intercellular adhesion molecules sICAM-1, sVCAM-1, and 
VEGF in individuals exposed to mercury.
Material and Methods. A cross-sectional examination was carried out using biochemical methods in persons who have come into contact 
with metallic mercury with a work experience of more than five years, persons with a first established diagnosis of chronic mercury intoxica-
tion, and patients with chronic mercury intoxication in the long-term postexposure period.
Results. In persons exposed to mercury with concomitant cardiovascular diseases, the level of sVCAM-1 differed depending on the presence/
absence of intoxication and acquired maximum values   in its long-term period, while the concentrations of sICAM-1 and antibodies to oxi-
dized LDL did not differ significantly. In the groups without cardiovascular pathology exposed to mercury, the concentration of sVCAM-1 was 
higher in patients with intoxication, and sICAM-1 was 1.5-2 times lower when compared with experienced individuals, the level of antibodies 
to oxidized LDL was maximum in the presence of intoxication in its initial period.
Discussion. The progression of chronic mercury intoxication is accompanied by an increase in the level of sVCAM-1, and a gradual decrease 
in the content of sICAM-1 to reference values. Trained workers were found to have elevated sICAM-1 levels.
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у 59 лиц врачами-профпатологами установлен диагноз хро-
ническая ртутная интоксикация (ХРИ). Все обследованные 
были разделены на группы без ССЗ и с таковыми, каждая из 
которых состояла из стажированных лиц без профессиональ-
ного заболевания, пациентов с диагнозом ХРИ, представ-
ленной I и I–II стадиями, и лиц в отдалённом периоде ХРИ 
II и III стадий (на момент обследования период разобщения 
с токсикантом составлял более 5 лет, далее – ХРИотд.). У па-
циентов с ССЗ был установлен сопутствующий диагноз – 
артериальной гипертонии или ишемической болезни серд-
ца. Возраст, стаж, экспозиционная нагрузка в изучаемых 
группах представлены в табл. 1. Расчёт экспозиционной на-
грузки ртутью проводили в соответствии с «Руководством по 
гигиенической оценке факторов рабочей среды и трудового 
процесса»* сотрудники лаборатории эколого-гигиенических 
исследований (руководитель – д.м.н. В.А. Панков).

Введение
Ртуть является источником опасности не только в связи 

с воздействием на человека, контактирующего с металлом 
в процессе производства, но и вследствие поступления тех-
ногенной ртути в окружающую среду, что приводит к по-
вышенной ртутной нагрузке у населения. При воздействии 
ртути у населения наблюдаются нарушения со стороны нерв-
ной, эндокринной, сердечно-сосудистой, иммунной систем 
[1–10]. Существуют доказательства того, что экспозиция ме-
тилртутью, которая образуется в районах ртутной техноген-
ной нагрузки в морских и речных организмах, используемых 
населением в пищу, в зрелом возрасте может увеличить риск 
развития сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) [11, 12].

Эндотелий сосудов является активной метаболической 
системой, которая осуществляет ряд важнейших функций. 
Нарушение этих функций может способствовать повыше-
нию агрегационных способностей моноцитов и тромбоци-
тов, гиперкоагуляции и окислению липопротеидам низкой 
плотности (ЛПНП). Окисленные ЛПНП увеличивают тонус 
сосудов, их сократимость за счёт подавления действия эндо-
телийзависимых вазодилататоров и повышения экспрессии 
эндотелина-1; стимулируют пролиферацию и миграцию 
гладкомышечных клеток, пролиферацию и инфильтрацию 
моноцитов в субэндотелии; увеличивают выработку эндоте-
лиальными клетками адгезивных молекул (sICAM-1 (soluble 
intercellular adhesion molecules 1) – молекулы межклеточной 
адгезии 1-го типа и sVCAM-1 (soluble vascular cellular adhesion 
molecules 1) – молекулы адгезии сосудистого эндотелия 1-го 
типа), белка МСР-1 [13–15]. Также известно, что в ответ 
на повреждение эндотелия происходит выброс фактора ро-
ста эндотелия сосудов (VEGF – vascular endothelial growth 
factor), который стимулирует активацию, пролиферацию, 
миграцию, дифференцировку и выживаемость эндотелиаль-
ных клеток [16].

Целью данного исследования явилось изучение уровня 
антител к окисленным ЛПНП, молекул межклеточной адге-
зии – sICAM-1 и sVCAM-1 и фактора роста эндотелия сосу-
дов VEGF у лиц, экспонированных ртутью.

Материал и методы
В условиях клиники ФГБНУ «Восточно-Сибирский ин-

ститут медико-экологических исследований» обследованы 
172 человека, контактирующие в профессиональной дея-
тельности с металлической ртутью. Из них 113 человек без 
профессионального заболевания имели стаж работы во вред-
ных условиях труда более 5 лет (стажированные рабочие),  
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Т а б л и ц а  1
Характеристика обследуемых групп, Med (Q25–Q75)

Группа Возраст, лет Стаж, лет Экспозиционная 
нагрузка, мг

1-я 
Стажированные без ССЗ, 
n = 83

37 (33–47) 11 (9–14 0,9 (0,6–1,4)

2-я 
Стажированные с ССЗ, 
n = 30

52 (44–55)* 17 (11–28)* 2 (1–3)*

3-я 
ХРИ без ССЗ, n = 9

50 (47–51)* 24 (16–26)* 6 (2–7)*

4-я 
ХРИ с ССЗ, n = 8

50 (45–55)* 23 (19–27)* 3 (2–8)*

5-я 
ХРИотд. без ССЗ, n = 18

55 (51–56)* 15 (11–19) 4 (3–7)*, ** 

6-я 
ХРИотд. с ССЗ, n = 24

55 (50–58)* 16 (11–20) 4 (3–6)*, ** 

р 0,000 0,99 0,99
П р и м е ч а н и е. р – уровень статистической значимости по 
ANOVA Краскела–Уоллиса (р < 0,05); * – различия статистически 
значимы по U-критерию Манна–Уитни (р < 0,003) по сравнению с 
1-й группой; ** – различия статистически значимы по U-критерию 
Манна–Уитни (р < 0,003) по сравнению со 2-й группой.
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Материалом для лабораторных исследований служи-
ла венозная кровь. Забор крови производили в утренние 
часы из локтевой вены после 12-часового перерыва в при-
ёме пищи с помощью вакуумных систем типа Vaccuet. Из 
пробирок с активатором свёртывания отделяли сыворотку, 
аликвотировали её, замораживали и хранили при –70 °С 
до проведения биохимических исследований. Концен-
трацию антител к окисленным ЛПНП (АТ к окЛПНП), 
sICAM-1, sVCAM-1 и VEGF определяли методом иммуно-
ферментного анализа при помощи следующих тест-систем –  
IMTEC-oxLDL-Antibodies Ig(GM) HUMAN GmbH (Герма-
ния); Human sICAM-1 Platinum ELISA eBioscience (Австрия); 
Human sVCAM-1 Platinum ELISA eBioscience (Австрия); 
VEGF-ИФА-БЕСТ ВЕКТОР БЕСТ (Россия) соответственно 
на ИФА-ридере (BioTek, США).

Исследования выполнены с информированного согласия 
обследуемых и соответствуют этическим нормам Хельсинк-
ской декларации (2000) и Приказу Минздрава РФ № 266  
(от 19.06.2003 г.).

Статистическую обработку результатов проводили с 
использованием пакета прикладных программ Statistica 
6.0 Stat_Soft® Inc. (правообладатель лицензии – ФГБНУ 
ВСИМЭИ). Проверку нормальности распределения ко-
личественных показателей выполняли с использованием 
критерия Шапиро–Уилка. Для проверки нулевой гипоте-
зы об отсутствии различий между независимыми группами 
проводили анализ ANOVA Краскела–Уоллиса, различия 
считали статистически значимыми при р < 0,05. Попар-
ное межгрупповое сравнение показателей осуществляли с 
использованием непараметрического метода U-критерия 
Манна–Уитни с применением поправки Бонферрони 
при оценке значения р. В этом случае различия считали 
статистически значимыми в соответствии с количеством 
групп (р < 0,003 или р < 0,02). Результаты исследований в 
таблицах, рисунках и по тексту представлены в виде зна-
чений: медианы (Med) и интерквартильного диапазона –  
верхнего (Q75) и нижнего (Q25) квартилей [17]. Относитель-
ная частота встречаемости признака приведена с указани-
ем границ 95% доверительного интервала (ДИ). В качестве 
t-критерия использовали значение 1,96. Для выявления за-
висимостей между изучаемыми показателями использова-
ли корреляционный анализ с применением коэффициента 
ранговой корреляции Спирмена.

Результаты

Полученные результаты изучаемых аналитов у лиц, экс-
понированных ртутью без ССЗ, представлены в табл. 2.

Окисленные ЛПНП являются более иммуногенными 
формами, чем нативные ЛПНП, за счёт образования имму-
ногенных эпитопов в молекулах ЛПНП, что приводит к воз-
никновению специфических антител к окисленным ЛПНП 
[18, 19]. Авторами установлено, что у лиц без ССЗ, экспо-
нированных парами ртути в производственных условиях, на-
блюдается повышение содержания АТ к окЛПНП в 33–63% 
случаев. Исключением явились результаты 3-й группы, где 
среднегрупповая концентрация была выше референтного 
уровня, возможно, из-за небольшого числа обследованных 
(см. табл. 2).

Известно, что накопление окисленных липидов и ли-
попротеинов и других биологически активных веществ 
(эндотелин-1, С-реактивный белок, ангиотензин II и т. д.) 
приводит к активации экспрессии молекул sVCAM-1 на 
поверхности эндотелиальных клеток. По данным авторов, 
концентрация sVCAM-1 в сыворотке крови здоровых лиц 
разных популяций составила 300–1000 нг/мл [20–24]. Полу-
ченные результаты показали, что в группе стажированных 
лиц средний уровень sVCAM-1 соответствовал референтно-
му значению 662,6 нг/мл и был повышен у 27% обследован-
ных. В когортах с профзаболеванием установленная средне-
групповая концентрация sVCAM-1 превышала референтный 
интервал – 1034,4; 1437,5 в 3-й, 5-й группах соответственно, 
и у 60% выявлен повышенный уровень данного показателя. 
При этом уровень sVCAM-1 у лиц в отдалённом периоде ХРИ 
статистически значимо отличался по сравнению с таковым у 
стажированных рабочих – р = 0,005 (см. табл. 2).

Концентрация sICAM-1 в сыворотке крови здоровых 
лиц разных популяций, по результатам некоторых авторов, 
составляет 150–500 нг/мл [20–24]. В итоге проведённых ис-
следований установлено, что в группе стажированных лиц 
без ССЗ средний уровень sICAM-1 превышал референтные 
значения – 657,2 нг/мл, при этом частота лиц с его повы-
шенной концентрацией составила 74%. В группах пациен-
тов с ХРИ средний уровень данного показателя не выходил 
за рамки референтного значения и статистически значимо 
отличался по сравнению с таковым у стажированных рабо-
чих – р = 0,001 (см. табл. 2).

Т а б л и ц а  2
Результаты определения антител к окисленным ЛПНП, молекул межклеточной адгезии sICAM-1, sVCAM-1 и VEGF у лиц,  
экспонированных ртутью без ССЗ, Med (Q25–Q75)

Группа

Антитела к окисленным 
ЛПНП, Ед/мл sVCAM-1, нг/мл sICAM-1, нг/мл VEGF, пг/мл

референтный уровень

≤ 30 300–1000 150–500 10–700

1-я 
Стажированные, n = 83

25,8 (18,2–37,6) 662,6 (366,0–1096,8) 657,2 (498,5–757,8) 281,7 (185,5–483,9)

Частота отклонений, % [ДИ] ↑ 38 [25–51] ↑ 27 [13–41] ↑ 74 [61–87] ↑ 8 [2–16]
3-я 
ХРИ, n = 9

38,6 (26,4–50,5) 1034,4 (922,6–1827,9) 302,1 (190,3–467,7)* 139,8 (50,1–310,4)

Частота отклонений, % [ДИ] ↑ 63 [17–98] ↑ 57 [7–97] – –
5-я 
ХРИотд., n = 18

25,9 (21,3–42,8) 1437,5 (709,4–1967,7)* 415,7 (353,0–499,1)* 202,4 (116,1–234,3)*

Частота отклонений, % [ДИ] ↑ 33 [6–61] ↑ 61 [33–89] ↑22 [2–47] –
р 0,153 0,007 0,00003 0,012

П р и м е ч а н и е. * – различия статистически значимы по U-критерию Манна–Уитни (р < 0,02) по сравнению с 1-й группой. Здесь и в табл. 3: 
↑ – превышение уровня аналита за пределы референтной границы; р – уровень статистической значимости по ANOVA Краскела–Уоллиса  
(р < 0,05).
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Одним из факторов, регулирующих функциональную 
активность эндотелиоцитов, является VEGF, обладающий 
способностью связываться с рецепторами на поверхности 
эндотелиальных клеток. Следует отметить, что в здоровом 
организме на клетках эндотелия таких рецепторов относи-
тельно мало [25–27]. Проведённые исследования позволили 
установить, что среднегрупповой уровень VEGF у лиц, экс-
понированных ртутью без ССЗ, составил 281,7; 139,8 и 202,4 
пг/мл в 1-й, 3-й и 5-й группах соответственно. Концентра-
ция VEGF у лиц в отдалённом периоде ХРИ статистически 
значимо отличалась по сравнению с таковой у стажирован-
ных рабочих (р = 0,01). Уровни, превышающие референтное 
значение, выявлены у 8% обследованных в группе стажиро-
ванных без ССЗ (см. табл. 2).

Результаты изучаемых маркеров эндотелиальной дис-
функции у лиц, экспонированных ртутью с сопутству-
ющей сердечно-сосудистой патологией, представлены в 
табл. 3.

У лиц с ССЗ, экспонированных парами ртути в произ-
водственных условиях, средний уровень АТ к окЛПНП при-
ближался к верхней границе нормы, и наблюдалось повыше-
ние его содержания в 40–50% случаев (см. табл. 3). Средний 
уровень sVCAM-1 соответствовал референтному значению 
в группе стажированных с ССЗ и был повышен у 19% лиц. 

В когорте с ХРИотд. у 50% лиц выявлен повышенный уровень 
sVCAM-1, его среднегрупповая концентрация превышала 
референтное значение и составила 1044 нг/мл. Исключени-
ем были результаты 4-й группы – 532,7 нг/мл, возможно, из-
за небольшого числа обследованных (см. табл. 3). В группе 
стажированных с ССЗ среднее значение sICAM-1 приближа-
лось к верхней границе референтного уровня – 453,4 нг/мл, 
а частота лиц с повышенной концентрацией sICAM-1 была 
более 45%. В группах пациентов с ХРИ и сопутствующими 
ССЗ средний уровень данного показателя не выходил за 
рамки референтного значения. Частота лиц с повышенным 
уровнем sICAM-1 в данных группах находилась в пределах 
25–32% (см. табл. 3).

Исследования уровня VEGF у лиц, экспонированных 
ртутью, с сопутствующей сердечно-сосудистой патологией 
установили, что его среднегрупповая концентрация не вы-
ходила за рамки референтного диапазона. Тем не менее со-
держание данного аналита статистически значимо отлича-
лось в группах стажированных рабочих и ХРИотд. – р = 0,02. 
Уровни VEGF, превышающие референтное значение, выяв-
лены у 10% обследованных в группе стажированных лиц с 
ССЗ (см. табл. 3).

Результаты корреляционного анализа взаимосвязей из-
учаемых биохимических показателей представлены в табл. 4.

Т а б л и ц а  3
Результаты определения антител к окисленным ЛПНП, молекул межклеточной адгезии sICAM-1, sVCAM-1 и VEGF у лиц,  
экспонированных ртутью с ССЗ, Med (Q25–Q75)

Группа

Антитела к окисленным 
ЛПНП, Ед/мл sVCAM-1, нг/мл sICAM-1, нг/мл VEGF, пг/мл

референтный уровень

≤ 30 300–1000 150–500 10–700

2-я 
Стажированные, n = 30

28,7 (19,2–46,5) 791,0 (562,4–1006,2) 453,4 (225,8–641,1) 331,4 (188,9–547,2)

Частота отклонений, % [ДИ] ↑ 50 [26–74] ↑ 19 [3–41] ↑ 46 [20–71] ↑ 10 [8–28]

4-я 
ХРИ, n = 8

27,4 (22,7–52,3) 532,7 (316,1–775,9) 350,9 (241,4–493,5) 136,5 (126,6–293,9)

Частота отклонений, % [ДИ] ↑ 38 [8–83] ↑ 13 [3–47] ↑ 25 [17–67] –

6-я 
ХРИотд., n = 24

29,2 (22,5–54,8) 1044,0 (478,6–2244,4) 372,5 (303,8–518,4) 186,7 (85,2–270,7)*

Частота отклонений, % [ДИ] ↑ 45 [18–72] ↑ 50 [25–75] ↑ 32 [8–56] –

р 0,159 0,158 0,851 0,028
П р и м е ч а н и е.* – различия статистически значимы по U-критерию Манна–Уитни (р < 0,02) по сравнению со 2-й группой.

Т а б л и ц а  4
Результаты корреляционного анализа у лиц, экспонированных ртутью

Группа
Корреляции со стажем работы и экспозиционной нагрузкой Корреляции маркеров ЭД

корреляция RSpearman p корреляция RSpearman p

1-я 
Стажированные без ССЗ, n=83

VEGF & Стаж 0,30 0,02 АТ к окЛПНП & sVCAM-1 0,33 0,02

2-я 
Стажированные с ССЗ, n=30

АТ к окЛПНП & Стаж 0,57 0,004 АТ к окЛПНП & sICAM-1 –0,59 0,004
АТ к окЛПНП & Эксп. нагрузка 0,66 0,000

3-я 
ХРИ без ССЗ, n=9 – – –

АТ к окЛПНП & sVCAM-1 –0,93 0,003
АТ к окЛПНП & sICAM-1 –0,75 0,052

4-я 
ХРИ с ССЗ, n=8

VEGF & Стаж –0,81 0,049 sVCAM-1 & sICAM-1 –0,71 0,047
VEGF & Эксп. нагрузка –0,94 0,01
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У стажированных лиц без ССЗ выявлены положитель-
ная ассоциации уровня VEGF со стажем работы во вредных 
условиях и взаимосвязь между содержанием АТ к окЛПНП 
и sVCAM-1. У стажированных пациентов с ССЗ выявлены 
корреляционные связи уровня АТ к окЛПНП с экспози-
ционной нагрузкой, стажем работы во вредных условиях 
и sICAM-1. В группе с впервые установленным диагно-
зом ХРИ без ССЗ выявлены сильные отрицательные ас-
социации между содержанием АТ к окЛПНП и уровнями 
sVCAM-1 и sICAM-1. У лиц с впервые установленной ХРИ 
с ССЗ выявлены отрицательные корреляционные связи с 
экспозиционной нагрузкой и стажем работы во вредных 
условиях, с ними коррелировал уровень VEGF, также в 
этой группе обнаружена взаимосвязь между содержанием 
sVCAM-1 и sICAM-1, которая имела отрицательную на-
правленность. В группах пациентов в отдалённом периоде 
ХРИ не выявлено корреляционных взаимосвязей между из-
учаемыми маркерами ЭД.

Обсуждение
Ранее в ФГБНУ «Восточно-Сибирский институт меди-

ко-экологических исследований» показано, что при произ-
водственном воздействии ртути наблюдаются выраженные 
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к окисленным липопротеидам низкой плотности в патогенезе сердечно-сосудистых заболеваний при воздействии ртути
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Рис. 1. Частота отклонений (%) от референтных уровней маркеров эндотелиальной дисфунк-
ции у лиц, экспонированных ртутью, без ССЗ (a) и с ССЗ (б).

Рис. 2. Частота отклонений (%) от референсных уровней маркеров эндотелиальной дисфункции у лиц, экспонированных ртутью в зависимости 
от прогрессирования хронической ртутной интоксикации.

изменения в регуляции сосудистого тонуса и воспаления, 
характеризующиеся нарушением эндотелийзависимого 
расслабления гладких мышц сосудов из-за уменьшенного 
синтеза оксида азота на фоне увеличенной продукции вазо-
констрикторов (ангиотензин ІІ, эндотелин-1) и медиаторов 
воспаления (С-реактивный белок, гомоцистеин), которые 
являются одними из факторов развития эндотелиальной 
дисфункции (ЭД) [28–31]. Следует учитывать, что в меха-
низмах развития ССЗ одна из ведущих ролей отводится ЭД. 
Также установлено, что патогенез ХРИ сопровождают и ос-
ложняют сосудистые нарушения в виде церебрального ате-
росклероза, протекающие на фоне дислипидемии, форми-
рование которой происходит у стажированных работающих 
ещё до развития ртутной интоксикации [30, 32].

Анализ полученных результатов позволил установить, 
что у лиц, экспонированных ртутью, имеющих в качестве 
сопутствующих ССЗ (рис. 1, б, рис. 2), уровень sVCAM-1 
в сыворотке крови различался в зависимости от наличия/
отсутствия интоксикации и приобретал максимальные 
значения в её отдалённом периоде. В то же время содержа-
ние VEGF у пациентов с профессиональным заболеванием 
было в 1,8–2,5 раза меньше, чем у стажированных работ-
ников. Подъём в сыворотке крови VEGF у стажированных 
рабочих свидетельствует об активации ангиогенеза и про-

цессов, противодействующих склеро-
зу сосудистой стенки, усиливающих 
формирование эндотелиальных кле-
ток, предотвращающих десквамацию 
эндотелия. Ингибирование или сни-
жение активности VEGF у пациентов 
с ХРИ индуцирует апоптоз эндотели-
альных клеток, так как он также вы-
полняет функцию фактора выжива-
емости для эндотелиальных клеток. 
Концентрации молекул sICAM-1 и 
АТ к окЛПНП в группах с ССЗ зна-
чимо не различались. В то же время 
установлены обратные ассоциатив-
ные связи между данными показате-
лями в группе стажированных лиц и 
между содержанием молекул межкле-
точной и сосудистой адгезии у паци-
ентов с ХРИ.

В группах без сердечно-сосудистой 
патологии в анамнезе, экспонирован-
ных ртутью, отмечались следующие 
особенности (рис. 1, а, рис. 2). Кон-
центрация sVCAM-1 у пациентов с ин-
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токсикацией превышала, а sICAM-1 была ниже в 1,5–2 раза 
таковой у стажированных лиц, уровень АТ к окЛПНП был 
максимальным при наличии интоксикации в её начальном 
периоде. Обращает на себя внимание факт наличия корреля-
ционных связей между уровнем АТ к окЛПНП и содержани-
ем молекул адгезии, сила которых увеличилась у лиц с ХРИ 
по сравнению со стажированными и приобрела обратную 
зависимость.

Известно, что окисленные ЛПНП увеличивают вы-
работку эндотелиальными клетками адгезивных молекул 
и других биологически активных веществ [13, 14]. В то же 
время существуют исследования, свидетельствующие, что 
высокий уровень антител к ним ассоциируются с меньшей 
степенью развития микроангиопатий [33]. Данные резуль-
таты не отменяют значение АТ к окЛПНП в качестве не-
зависимого маркера атеросклероза, но показывают, что их 
высокие титры ассоциированы со снижением риска ос-
ложнений ССЗ [34]. В данном случае повышенная концен-
трация изучаемых антител отмечалась только у лиц с ХРИ, 
не имеющих ССЗ. Возможно, данный фактор выступает в 
качестве одного из протективных для развития сердечно-
сосудистой патологии, несмотря на наличие других пред-
располагающих факторов формирования ЭД. Подтверж-
дающим данную гипотезу может выступать факт наличия в 
этой группе обследуемых отрицательной ассоциации между 
уровнем АТ к окЛПНП и содержанием молекул межклеточ-
ной и сосудистой адгезии.

Имеются сведения, что sICAM-1 способствует деадге-
зии лейкоцитов от сосудистой стенки, а sVCAM-1 ингиби-
рует их прилипание, конкурентно связываясь с интегри-
ном VLA-4 на мембране нейтрофилов и снижая плотность 
рецепторов на эндотелии [35, 36]. В данном исследовании 
повышение содержания sICAM-1 и sVCAM-1 в сыворотке 
крови, с одной стороны, может свидетельствовать об уве-
личении концентрации данных молекул на поверхности 
соответствующих клеток. Известно, что ICAM-1 и VCAM-1 
экспрессируются на поверхности эндотелиальных клеток 
при увеличении пристеночного напряжения сдвига, при 
действии провоспалительных цитокинов, а также при нако-
плении в субэндотелиальном пространстве окисленных ли-
попротеидов [37]. С другой стороны, растворимые формы 
этих молекул появляются в кровотоке в результате протео-
литического сброса (шеддинга) с клеточной мембраны [35]. 
Таким образом, стимуляция их шеддинга может приводить 
к ограничению дальнейшего формирования воспалитель-
ной реакции на сосудистой стенке и развитию сердечно-со-
судистой патологии.

Анализ индивидуальных показателей обследуемых в 
разных группах при сопоставлении результатов корреляци-
онного анализа позволяет сделать следующее предположе-
ние. При воздействии ртути у стажированных работающих 
и у пациентов с ХРИ факторами, сдерживающими разви-
тие сердечно-сосудистой патологии, является однонаправ-
ленный рост концентрации АТ к окЛПНП и sVCAM-1 или 
увеличение уровня одного из них на фоне сохранения кон-
центрации второго показателя в пределах референтных зна-

чений (рис. 3, а, рис. 4, а). Факторами, способствующими 
развитию ССЗ, можно считать снижение уровня sICAM-1 
на фоне повышения концентрации АТ к окЛПНП или раз-
нонаправленное изменение содержания сывороточных мо-
лекул адгезии (рис. 3, б, рис. 4, б). В отдалённом периоде 
ХРИ изменения изучаемых показателей имеют сходный 
характер, при этом отсутствуют взаимозависимости между 
ними, что позволяет предположить, что в патогенезе ССЗ 
на данном этапе интоксикации они не играют самостоя-
тельной роли.

Окисленные ЛПНП увеличивают тонус сосудов и их со-
кратимость за счёт подавления действия одного из главных 
вазодилататоров – оксида азота и повышения экспрессии 
вазоконстриктора эндотелина-1; увеличивают выработку эн-
дотелиальными клетками адгезивных молекул и других био-
логически активных веществ [12, 13]. Определение антител 
к окисленным ЛПНП у обследуемых лиц, экспонированных 
ртутью, свидетельствует об ухудшении функций эндотелия. 
При этом сосудистый гомеостаз нарушается, что приводит к 
снижению антиоксидантного, противовоспалительного эф-
фектов и повышению проницаемости сосудов, экспрессии 
воспалительных цитокинов и молекул адгезии.

Таким образом, полученные результаты позволили уста-
новить, что прогрессирование хронической ртутной инток-
сикации сопровождается нарастанием уровня sVCAM-1 и 
постепенным снижением содержания sICAM-1 до референт-
ных значений. Повышенные уровни содержания sICAM-1 у 
стажированных рабочих являются звеном патогенеза эндо-
телиальной дисфункции или сопутствующих сердечно-сосу-
дистых заболеваний. Наличие ассоциаций экспозиционной 
нагрузки и стажа с концентрацией биохимических маркеров 
ЭД (АТ к окЛПНП, VEGF) у рабочих без диагноза профес-
сионального заболевания, подвергшихся воздействию ртути, 
и у лиц с I, I–II стадиями интоксикации ртутью свидетель-
ствуют о роли производственных факторов в формировании 
сердечно-сосудистой патологии в период контакта с токси-
кантом, в то время как в постконтактном периоде данная 
связь отсутствует.

Заключение
Таким образом, роль АТ к окЛПНП, молекул межклеточ-

ной адгезии заключается в их разнонаправленном участии в 
механизмах, сдерживающих или способствующих форми-
рованию сердечно-сосудистой патологии у лиц, экспониро-
ванных ртутью.
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Рис. 3. Механизмы протективные (а) и способствующие развитию 
ССЗ (б) у стажированных лиц, экспонированных ртутью.
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Рис. 4. Механизмы протективные (а) и способствующие развитию 
ССЗ (б) у пациентов с хронической ртутной интоксикацией.
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