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Введение. Сосудистая кальцифи-
кация (кальциноз) – процесс, характе-
ризующийся накоплением солей каль-
ция в стенке сосуда. Хотя кальциноз 
считается частью старения организма, 
он сопряжен с высоким риском инва-
лидизации и смертности населения [9]. 

Сосудистая стенка состоит из трех 
слоев - tunica intima, tunica media, 
tunica adventitia, при этом явление 
кальцификации описано для первых 
двух (как изолированно, так и сочетан-

но). Кальцификацию интимы связыва-
ют с атеросклеротическим поражени-
ем, а кальцификация медии часто, но 
не всегда ассоциируется с сахарным 
диабетом, хронической почечной не-
достаточностью и старением [16].

Атеросклеротическая кальцифика-
ция является наиболее распростра-
ненной формой васкулопатии. Она 
возникает в молодом возрасте (уже 
на втором десятилетии жизни) сразу 
после стадии липидных пятен и ли-
пидных полос. Кальцификация ме-
дии встречается реже и развивается 
вдоль эластических волокон. Отло-
жения кальция наблюдаются на всей 
толщине медии, а на более поздних 
стадиях приобретают циркулярный 
характер, охватывая всю окружность 
сосуда. В некоторых случаях наблю-
дается созревание остеоцитов и кост-
ных трабекул [1].

Аневризма восходящей аорты (АВА) 
– прогрессирующее заболевание, ко-
торое в основном распространено 
среди лиц пожилого возраста (60 лет 
и старше) [2]. Есть основания пола-
гать, что центральную роль в развитии 
аневризм аорты играют именно глад-
комышечные клетки (ГМК). В норме 
они имеют сократительный фенотип, 
однако сохраняют способность изме-
нять его на синтетический. В ответ на 
различные сигналы стресса ГМК могут 
вызывать и усиливать кальцификацию 
с помощью нескольких механизмов: 

усиление апоптоза, высвобождение 
внеклеточных везикул, потери есте-
ственных ингибиторов кальцифика-
ции, таких как матриксный белок Gla и 
др. [23]. 

Данные о кальцификации основных 
сосудистых бассейнов (коронарные/
сонные артерии) и аорты используют-
ся в клинической практике для пре-
дикции неблагоприятных сердечно-
сосудистых событий [22]. Накопление 
кальция в коронарных артериях корре-
лирует с таковым в восходящей аорте 
[19], что говорит о системности пато-
логического процесса. Кальцификация 
АВА также является предиктором не-
благоприятных сердечно-сосудистых 
событий, поэтому предоперационная 
оценка интенсивности и площади от-
ложений кальция в стенке аорты мо-
жет играть роль в выявлении групп ри-
ска среди пациентов [13]. 

Большинство исследований опи-
сывают прямую взаимосвязь между 
индексом кальцификации коронарных 
артерий и диаметром брюшной аор-
ты [3], однако для восходящей аорты 
данные об ассоциации ее диаметра с 
кальцием в коронарных сосудах про-
тиворечивы и требуют дальнейшего 
изучения [4, 8, 12]. Результаты данных 
исследований были получены с по-
мощью неинвазивных методов диа-
гностики, имеющих невысокую разре-
шающую способность, и ни в одном из 
них не была проведена оценка кальци-
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Histological assessment of calcification patterns in different sites of the ascending aorta in patients with thoracic aortic aneurysm has been 
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фикации в аорте человека непосред-
ственно гистологически, к тому же не 
было учета места взятия биоптата, что 
делает актуальным гистологический 
анализ паттерна кальцификации раз-
личных участков восходящей аорты у 
пациентов с АВА.

Цель исследования: оценить осо-
бенности кальцификации различных 
зон восходящей аорты (синотубуляр-
ное соединение (СТС), часть восходя-
щей аорты на уровне бифуркации ле-
гочного ствола, проксимальная часть 
дуги) у пациентов с ее аневризмой с 
помощью окрашивания ализариновым 
красным.

Материал и методы исследова-
ния. В исследование было включено 
67 пациентов (47 мужчин, 20 женщин) 
с диагнозом аневризма восходящей 
аорты, проходивших лечение в отде-
лении сердечно-сосудистой хирургии 
НИИ кардиологии Томского НИМЦ в 
период 2013-2023 гг. Критериями вклю-
чения пациентов были: подписанное 
информированное согласие на уча-
стие в исследовании, возраст старше 
18 лет. Средний возраст пациентов 
составил 56,9 ± 11,1 года (минималь-
ный и максимальный возраст составил 
23 и 76 лет соответственно). Средний 
диаметр восходящей аорты составил 
51,5 мм (минимальный и максималь-
ный диаметры – 42 мм и 65 мм соот-
ветственно). 

Взятие биоптатов, соответствующих 
трем зонам восходящей аорты (рис.1), 
проводилось интраоперационно. Ги-
стологические препараты изготавлива-
ли по стандартной методике. Гистоло-
гические срезы толщиной 4-5 мкм 
были получены при помощи автомати-
ческого ротационного микротома HM 
355 S (Thermo Scientific, США).

Срезы окрашивались ализарино-
вым красным (Даль, 1952) и заключа-
лись в специализирующую монтиру-

ющую среду Витрогель (БиоВитрум, 
Санкт-Петербург). Гистологические 
препараты изучали в проходящем све-
те на микроскопе Axioskop 40 фирмы 
Carl Zeiss (Германия). Микрофотогра-
фии гистологических препаратов полу-
чали с помощью фотокамеры Canon G 
10 (Япония). 

Для количественной оценки солей 
кальция в аорте пациентов измеря-
ли процент площади положительного 
окрашивания при помощи программы 
FiJi [15]. Для этого с каждого среза 
было получено 5-7 изображений (400х) 
с последующим подсчетом среднего 
значения площади положительного 
окрашивания (среднего процента каль-
цификации). Статистическую обработ-
ку данных производили при помощи 
пакета программ JASP 0.17.2.1. Для 
проверки нормальности распределе-
ний был проведен анализ с помощью 
критерия Шапиро-Уилка. Для поиска 
межгрупповых различий использовали 
непараметрические критерии. Резуль-
таты представлены в виде медианы, 1 
и 3 квартилей (Me [Q1; Q3]). Различия 
считали значимыми при p<0,05.

Результаты и обсуждение. В вос-
ходящей аорте соли кальция распре-
делены диффузно и обнаруживаются 
преимущественно в медии сосуда 
(рис. 2). Такая локализация может го-
ворить об изолированном процессе 
отложения солей кальция, не связан-
ном с атеросклерозом, при котором 
соли находятся преимущественно в 
подэндотелиальном слое tunica intima 
сосуда [16]. Ранее было показано, что 
плотность отложений кальция в вос-
ходящей аорте имеет обратную корре-
ляционную связь с риском возникнове-
ния сердечно-сосудистых событий, что 
подтверждается несколькими незави-
симыми исследованиями [5, 18].

Медиальная кальцификация при 
АВА может быть обусловлена повы-
шенной деградацией эластина, явля-

ющейся одной из основных причин 
патологического расширения сосуда 
[20]. Возможный механизм заключа-
ется в том, что трансформирующий 
фактор роста-b (TGFb) в комплексе 
с продуктами деградации эластина 
стимулирует остеогенную трансфор-
мацию фибробластов и накопление 
ионов кальция в культуре ГМК сосу-
дов [21]. Помимо этого, известно, что 
TGFb – один из ключевых факторов 
ремоделирования сосудистой стенки 
при АВА, ингибирует пролиферацию 
ГМК стенки сосуда и стимулирует об-
разование внеклеточного матрикса, 
что впоследствии приводит к дилата-
ции аорты [7].

В настоящем исследовании было 
проведено сравнение процента каль-
цификации в разных участках аорты с 
целью оценки связи их эмбрионально-
го происхождения со степенью кальци-
фикации сосуда. Известно, что самая 

Рис. 1. Зоны аорты, из которых взят мате-
риал для гистологического исследования. 
На рис. 1, 3, 4: 1 - синотубулярное соедине-
ние; 2 - часть восходящей аорты на уровне 
бифуркации легочного ствола; 3 - прокси-
мальная часть дуги аорты

Рис. 2. Отложение солей кальция в tunica 
media аорты: А – 50х, Б – 400х

Рис. 3. Сравнение процента кальцификации в разных зонах аорты
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проксимальная область аорты – ко-
рень – состоит из клеток фарингеаль-
ной мезодермы [11], дуга аорты проис-
ходит из клеток нервного гребня [14], 
а вся нисходящая часть (включая как 
грудной, так и брюшной отделы) проис-
ходит из мезодермы сомитов [10]. 

Средний процент кальцификации 
составил: для СТС – 7,85 [2,2; 15,4]%, 
на уровне бифуркации легочного 
ствола – 10,45 [3,83; 22,35]%, в прок-
симальной части дуги аорты – 10,95 
[4,65; 18,63]% (p=0,216; рис. 3).

В нашей работе все пациенты с 
АВА были разделены на две группы: 
с высоким (17,20 [13,78; 25,28]%) или 
низким (2,2 [4,9; 6,3]%) содержанием 
солей кальция в медии аорты, усред-
ненным по всем трем зонам. В каче-
стве пограничного значения (threshold) 
было выбрано медианное значение 
кальцификации (10,3%) в ряду всех 
наблюдений. Пациенты с высоким про-
центом кальцификации характеризо-
вались более старшим возрастом (63 
[56; 66] года vs 57 [43;22] лет, p=0,010) 
по сравнению с пациентами с низким 
процентом отложения солей кальция 
в аорте. Как было показано ранее, к 
факторам риска кальцификации вос-
ходящей аорты, помимо прочих, от-
носят пожилой возраст и мужской пол 
[6]. Наши результаты подтверждают 
факт влияния возраста, однако не под-
тверждают влияние пола на кальци-
фикацию при АВА. 

Пациенты, у которых максималь-
ный процент кальцификации обнару-
живался в зоне 3, характеризовались 
меньшим возрастом (53 [41; 62] года) 
по сравнению с пациентами, у кото-
рых максимальная кальцификация 
регистрировалась в зоне 2 (60 [55,25; 

65] лет) или зоне 1 (64 [58; 68] лет; 
p=0,035; рис.4).

Тот факт, что у самых молодых па-
циентов больший процент кальцифи-
кации обнаруживается в самом дис-
тальном участке восходящей аорты, 
позволяет сделать предположение о 
том, что первый очаг кальцификации 
восходящей аорты возникает дисталь-
но в зоне, прилежащей к брахиоце-
фальному стволу, и с возрастом «спу-
скается» ближе к корню аорты. Это 
подтверждается экспериментальными 
данными, проведенными в областях 
дуги аорты и ее нисходящей части. 
Leroux-Berger и соавт. в эксперимен-
те ex vivo и in vitro было показано, что 
эмбриональное происхождение ГМК 
влияет на их способность к минера-
лизации. Так, tunica media дуги аорты, 
состоящая из ГМК – потомков клеток 
нервного гребня – кальцифицируется 
значительно раньше, чем нисходящая 
аорта, где ГМК имеют мезодермальное 
происхождение [17].

Заключение. У пациентов с АВА 
отложения солей кальция диффузно 
локализованы в медии сосуда и рас-
пределены равномерно на всем протя-
жении восходящей аорты. Кальцифи-
кация восходящей аорты у пациентов 
с ее аневризмой зависит от возраста 
пациента. Более молодые пациенты 
с АВА имеют больший процент каль-
цификации в проксимальной части 
дуги аорты. Дальнейшее изучение 
кальцификации восходящей аорты у 
пациентов с аневризмой этого отдела 
позволит дополнить картину событий, 
происходящих в этом участке сосуда, 
для более детального и углубленного 
понимания молекулярных механизмов 
патологии. 
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Несмотря на то, что в настоящее 
время пандемия, вызванная новым 
коронавирусом (COVID-19), считается 
законченной, по данным ВОЗ и ряда 
авторов, в мире ежемесячно отмеча-

ется до 1 млн случаев этого заболева-
ния [2, 14, 15]. В связи с этим все еще 
продолжаются интенсивное изучение 
клинических и эпидемиологических 
особенностей заболевания, разработ-
ка новых средств его лечения и про-
филактики. Наиболее распространён-
ным клиническим проявлением нового 
варианта коронавирусной инфекции 
является двусторонняя пневмония (ви-
русное диффузное альвеолярное по-
вреждение с микроангиопатией).

Многочисленные исследования сви-
детельствуют, что новая коронавирус-
ная инфекция оказывает различное 
влияние на организм человека, вы-

зывая различные симптомы и ослож-
нения, а также вызывает нарушения 
в системе свёртывания крови. У ча-
сти больных развивается гиперкоагу-
ляционный синдром с тромбозами и 
тромбоэмболиями, поражаются также 
другие органы и системы (централь-
ная нервная система, миокард, почки, 
печень, желудочно-кишечный тракт, 
эндокринная и иммунная системы)

На основании результатов анализа 
публикационной активности одними 
из наиболее актуальных в изучении 
данной инфекции являются гематоло-
гические параметры, которые играют 
важную роль в ранней диагностике 

Исследование посвящено сравнительному анализу результатов влияния коронавирусной инфекции COVID-19 на гематологические 
показатели крови у переболевших лиц после 3, 6, 9 и 12 мес. Мониторинг гематологических параметров важен для выявления и контроля 
пациентов, перенесших COVID-19 и нуждающихся в дополнительной помощи, и стратификации риска тяжелого течения заболевания.  
Исследование гематологических параметров показало, что средние показатели морфологического состава красной и белой крови у пере-
болевших COVID-19 соответствуют общепринятым нормативам, за исключением тенденции к повышению моноцитов, базофилов, СОЭ и 
незначительному понижению показателей MCHC, что свидетельствует о недавно перенесенном инфекционном заболевании. 

Ключевые слова: коронавирусная инфекция, COVID-19, SARS-CoV-2, гематологические показатели крови.

The study is devoted to a comparative analysis of the results of the effect of COVID-19 coronavirus infection on hematological blood parameters 
in patients who have been ill after three, six, nine and twelve months. Monitoring of hematological parameters is important for identifying and 
predicting patients with COVID-19 who need additional care and stratifying the risk of severe disease. The study of hematological parameters 
showed that the average indicators of the morphological composition of red and white blood in people who have had COVID-19 correspond 
to generally accepted standards, with the exception of the tendency to increase monocytes, basophils, ESR and a slight decrease in MCHC 
indicators, which indicates a recently transmitted infectious disease.

Keywords: coronavirus infection, COVID-19, SARS-CoV-2, hematological parameters of blood.
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