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РЕФЕРАТ 

Цель работы – исследовать проявления возрастных и патологических изменений в 
тканях различных отделов сердца крыс в возрасте 18-23 мес. Были использованы нейро-

иммуногистохимические реакции на белок PGP 9.5, тирозингидроксилазу, 
синаптофизин, фактор Виллебранда и окраска толуидиновым синим для 
тучных клеток. Обнаружена корреляция между уровнем снижения интен-
сивности иннервации сердца и патологическими изменениями его тканей. 
В аортально-пульмональной области,  предсердиях и желудочках выявле-
ны деструктивные изменения нервных аппаратов, наличие лимфо-
мононуклеарных инфильтратов и тучных клеток. Наряду с дегенерацией 
нервных аппаратов, выявлены реактивные и деструктивные изменения 
эндотелиоцитов артериол, обменных капилляров, частичная их гибель, 

увеличение числа и гипертрофия резервных синусоидных капилляров, выраженное по-
вышение секреторной активности эндотелиоцитов и скопления пигментного материала в 
полости подаортальном конуса.  

ВВЕДЕНИЕ 
Сердце животных и человека в норме 

и при патологии исследуется в течение 
многих десятилетий [3, 4, 9], однако во-
просы нервно-тканевых и межклеточных 
взаимоотношений в околосердечной об-

ласти и в миокарде остаются малоизучен-
ными. В наших предыдущих исследова-
ниях показано, что на поздних стадиях 
онтогенеза крысы наблюдается снижение 
иннервации тканей сердца, особенно это 
касается симпатической инневации [7, 

лики и Свердловской области // Ветери-
нария, зоотехния и биотехнология. 2015.- 
№ 4.- С. 22-29. 
4. Баранова Н.С., Баранов А.В., Подреч-
нева И.Ю. Использование инбридинга 
при разведении заводских семейств ко-
стромской породы // Аграрная наука Евро
-Северо-Востока. 2016. - № 6 (55). - С. 51-
55,- 2020.- №1 (22).-С. 8-10. 
5. Недашковский И.С., Сермягин А.А. 

Оценка влияния уровня инбридинга на 
молочную продуктивность и воспроизво-
дительные качества коров голштинизиро-
ванной популяции черно-пестрой поро-
ды // Молочное и мясное скотоводство. 
2018.-№7.-С.17-22. 
6. Меркурьева, Е.К. Биометрия в селек-
ции и генетике сельскохозяйственных жи-
вотных // Е.К. Меркурьева.- М.: 1970.- 424 с. 
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Рис.1. Изменения в сердце крысы (возраст 18-23 мес). а - дегенерирующие ТН+  терми-
нали; б - нейродегенеративно-воспалительный очаг в ткани сердца на границе эпикар-
да и миокарда. М – миокард; КС - кровеносные сосуды; ТК - тучные клетки; П – глыб-
ки пигмента. ИГХ реакция на тирозингидроксилазу, подкраска толуидиновым синим; 
Ув.: х400.  

10]. В последние годы уделяется при-
стальное внимание проблеме изучения 
дисфункции эндотелия микроциркулятор-
ного русла (МЦК) сердца при различных 
сердечно-сосудистых заболеваниях [5, 8]. 
При этом важная роль отводится клеточ-
ным механизмам «мультигранулярного 
экзоцитоза» - секреции эндотелиальными 
клетками различной молекулярной массы 
молекул белка свёртываемости крови 
(vWF), включая тельца Вейбеля-Палладе 
[13, 14]. Между тем исследования, посвя-
щенные морфологическим и функцио-
нальным, патологическим и возрастным 
изменениям нервных аппаратов и коро-
нарных сосудов сердца в возрастном ас-
пекте, немногочисленны [11], мало вни-
мания уделяется изучению иммунных и 
воспалительных процессов, развиваю-
щихся в органе в возрастном аспекте [12]. 

Цель настоящей работы состояла в 
изучении изменений нервных аппаратов, 
состояния коронарных сосудов, наличия 

воспалительных клеток в сердце старых 
животных с использованием иммуноги-
стохимических методов.  
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

 Работа выполнена на крысах Вистар в 
возрасте 3-4 и 18–23 мес (n=20). Исследо-
вание было одобрено ЛЭК ИЭМ 
(протокол № 3 от 30 ноября 2019 г.). 
Сердце крыс фиксировали в растворе 
цинк-этанол-формальдегида [2]. Иммуно-
гистохимические (ИГХ) реакции прово-
дили на парафиновых срезах. Для изуче-
ния воспалительных клеток часть срезов 
окрашивали толуидиновым синим, для 
идентификации эндотелиоцитов исполь-
зовали поликлональные кроличьи антите-
ла к фактору Виллебранда (vWF) (Dako, 
Дания) [1]. Для исследования парасимпа-
тических нервных структур применяли 
поликлональные кроличьи антитела к 
белку PGP 9.5 («Spring Bioscience», 
США) [Коржевский, 2013]; для изучения 
катехоламинергических симпатических 
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структур - поликлональные кроличьи ан-
титела к тирозингидроксилазе (TH) 
(«Abcam», Великобритания); для исследо-
вания синаптических терминалей исполь-
зовали поликлональные кроличьи антите-
ла к синаптофизину (Syn). Анализ гисто-
логических препаратов осуществляли с 
помощью микроскопа «Leica DM 
750» («Leica», Германия) и цифровой ка-
меры «Leica ICC 50» («Leica», Германия).  
РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ И 
ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 

Сравнительный гистологический ана-
лиз препаратов сердца молодых и старых 
крыс показал, что в тканях сердца старых 
животных  часто наблюдаются клеточные 
реакции, характеризующиеся признаками 
реактивных, дистрофических и патологи-
ческих изменений, несвойственных для 
сердца интактных молодых животных. В 
большинстве случаев у старых животных 
на срезах сердца, окрашенных толуидино-
вым синим, в рыхлой соединительной 
ткани между аортой, легочным стволом, 
краниальной полой веной, ветвями ваго-
симпатических стволов в окружении жи-
ровой клетчатки обнаруживаются очаго-
вые лейкоцитарные инфильтраты. Они 
состоят из лимфоцитов, моноцитов/
макрофагов и тучных клеток (ТК). С по-

мощью ИГХ реакций на белок PGP 9.5 и 
ТH вокруг и внутри лимфо-
моноцитарных инфильтратов выявлены 
нервные аппараты: пучки нервных воло-
кон, периваскулярные сплетения и терми-
нальные сети варикозных аксонов с  при-
знаками реактивных и дистрофических 
изменений. Обращают на себя внимание 
тесные взаимоотношения лейкоцитов и 
ТК с варикозными аксонами, представля-
ющими собой дистантные синапсы en 
passant (рис. 1), выявляемые с помощью 
антител к Syn и TH. Следующей харак-
терной особенностью сердца старых крыс 
являются структурные и функциональные 
изменения эндотелиальных клеток. У мо-
лодых  интактных животных секреторная 
активность белка vWF в норме регулиру-
ется путём естественного мультиграну-
лярного экзоцитоза, и ИГХ реакция на 
vWF не выражена. Гипериммунореактив-
ность к белку vWF отмечена для старых 
животных и свидетельствует  об измене-
нии структурного и функционального 
состояния капилляров МЦР и коронарно-
го кровообращения органа  (рис. 2 а, б). С 
помощью ИГХ реакции на vWF в коро-
нарных сосудах старых крыс постоянно 
наблюдаются выраженные признаки реак-
тивных, дистрофических и патологиче-

Рис 2. Иммунореактивные vWF+ эндотелиальные клетки из разных отделов сердца 
крысы в возрасте 23 мес. а – реактивные изменения эндотелиоцитов эндокарда же-
лудочка; б – vWF-иммунореактивные эндотелиальные клетки артериолы (А) и сети 

неравномерно реактивных капилляров в миокарде сердца старой крысы. ИГХ реакция 
на vWF. Ув.: х400 
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Рис. 3. Шаровидные лакуны, связанные с синусоидными капиллярами в миокарде ста-
рой крысы. ИГХ реакция на фактор Виллебранда (а), негативный контроль (б). Ув.: 

х100 

Рис. 4. Пигментные  структуры в очагах, ассоциированных с коронарными сосудами, 
в сердце старой крысы. а – в межпредсердной перегородке; б, в – в миокарде правого 
желудочка; г – в левом желудочке. Стрелки –  макрофаги, загруженные пигментом. 
Окраска толуидиновым синим (а, в);; окраска ядерным прочным красным (б). ИГХ 
реакция на тирозингидроксилазу (г). Ув.: х400. 

Рис. 5. Пигментные структуры в крови подаорталього конуса  старой крысы. а –  
пигментные включения в  форменных элементах крови; б –палочковидные и  грануляр-

ные  элементы среди плотной массы эритроцитов. Стрелки - ядра лейкоцитов. 
Окраска ядерным прочным красным. Ув.: х1000 
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ских изменений  эндотелиоцитов.  Они 
наблюдаются не только со стороны эндо-
телия интимы корня аорты, крупных и 
средних венечных артерий эпикарда, а 
также эндотелия синусоидных  капилля-
ров  миокарда предсердий и желудочков. 
В миокарде  старых животных, начиная с 
18 мес возраста во многих случаях обна-
руживается выраженное увеличение чис-
ла гипертрофически расширенных сину-
соидных капилляров, образование лакун 
или цистерн переполненных кровью (рис. 
3). Установлено, что они выстланы изме-
ненными vWF+эндотелиоцитами, находя-
щимися в состоянии  повышенной секре-
торной активности. О чем свидетельству-
ет, наличие большого количества белка - 
vWF+иммунореактивных гранул и агглю-
тинированных тромбоцитов в крови ве-
нозных синусоидов и в полостях лакун 
(рис. 3). Часто в очагах гибели капилля-
ров миокарда, выявляются  различные 
клеточные компоненты: продукты распа-
да катехоламинергических нервных воло-
кон, моноциты/макрофаги, пигментиро-
ванные палочковидные и гранулярные 
элементы (рис. 4). При сравнительном 
морфологическом анализе эти пигмент-
ные  структуры в очагах гибели сосудов 
близки по размерам описанным на  свето-
вом и ЭМ уровнях  [11] секреторным ор-
ганеллам белка свертываемости  крови 
vWF. Важно отметить, что описанные 
участки дегенерации сосудов, вызванной 
деструктивными, патологическими и воз-
растными изменениями,  содержащие 
пигментые структуры, локализованы, как 
правило, в интерстиции миокарда. Нами 
установлено, что в полости подаорталь-
ного конуса сердца, в створках клапанов 
и в других отделах сердца у животных в 
процессе старения накапливается масса 
пигментных гранул, палочковидных те-
лец и тромбов. Загруженные ими много-
численные макрофаги наблюдаются по-
стоянно в крови полости подаортального 
конуса старых животных. Вопрос о нали-
чии и источниках образовании пигмента в 
тканях сердца животных и человека дис-
куссионен. Основываясь на данных лите-
ратуры, можно предположить, что опи-

санные нами в интерстиции миокарда 
пигментные структуры  являются продук-
том дегенерации эндотелиоцитов. У  ста-
рых крыс массовые скопления этих пиг-
ментных структур   наблюдались в по-
даортальном конусе (рис. 5). На основа-
нии полученных результатов авторы 
предполагают, что по мере старения жи-
вотного в разных отделах сердца (под 
эндокардом, в интерстиции миокарда, в 
полостях венозных сосудов и артериаль-
ного конуса сердца животных) кроме из-
вестных атерогенных продуктов (ЛПВП и 
ЛПНП, ионов Са2, кристаллов холинесте-
ров) с возрастом постоянно накапливают-
ся также пигментированные образования 
в виде зернистости и палочковидных 
структур, что может быть связано с дис-
трофическими изменениями эндотелия 
сосудов при старении.   
ВЫВОДЫ 

  Настоящее исследование, проведен-
ное с помощью нейроиммуногистохими-
ческих методов выявления белка PGP 9.5, 
тирозингидроксилазы, синаптофизина, 
фактора Виллебранда и окраски толуиди-
новым, показало  корреляцию между 
уровнем снижения интенсивности иннер-
вации сердца и патологическими измене-
ниями его тканей. В аортально-
пульмональной области,  предсердиях и 
желудочках выявлены деструктивные 
изменения нервных аппаратов, наличие 
лимфо-мононуклеарных инфильтратов и 
тучных клеток. Наряду с дегенерацией 
нервных аппаратов, выявлены реактив-
ные и деструктивные изменения эндоте-
лиоцитов артериол, обменных капилля-
ров, частичная их гибель, увеличение 
числа резервных синусоидных капилля-
ров, выраженное повышение секреторной 
активности эндотелиоцитов и поступле-
ние белка vWF в кровь. В полости по-
даортального конуса и створках клапанов 
животных в процессе старения накапли-
вается пигментные палочковидные и зер-
нистые структуры, микротромбы и макро-
фаги. 
PATHOLOGICAL CHANGES IN THE 
RAT HEART TISSUES DURING AG-
ING (ACCORDING TO IMMUNO-
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HISTOCHEMICAL STUDIES). E. Chu-
masov, E. Petrova 
ABSTRACT 

The aim of the work is to study age-
related and pathological changes in the tis-
sues of different parts of the heart of rats 
aged 18-23 months. Neuroimmunohisto-
chemical reactions for PGP 9.5 protein, tyro-
sine hydroxylase, synaptophysin, von Wil-
lebrand factor  and staining with toluidine 
blue for mast cells were used. A correlation 
was found between the level of decrease in 
the intensity of the innervation of the heart 
and pathological changes in the tissues of the 
heart. Destructive changes in the nervous 
apparatus, the presence of lympho-
mononuclear infiltrates and mast cells were 
revealed in the aortic-pulmonary region, 
atria and ventricles. Along with the degener-
ation of the nervous apparatus, reactive and 
destructive changes in arteriole and capillary 
endothelial cells, as well as their death, an 
increase in the number of reserve sinusoidal 
capillaries, an increase in the secretory activ-
ity of endotheliocytes, and pigment accumu-
lation in the cavity of the subaortic cone 
were revealed. 
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