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Èçâåñòíî, ÷òî ïðè ìíîãèõ ñåðäå÷íûõ ïàòîëîãèÿõ â ïåðèêàðäèàëüíîé æèäêîñòè âîçðàñòàåò óðîâåíü
ïðåäñåðäíîãî íàòðèéóðåòè÷åñêîãî ïåïòèäà (ANP) — ðåãóëÿòîðà ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîãî ãîìåîñòàçà. Êëå-
òî÷íûå èñòî÷íèêè ANP â ïåðèêàðäèàëüíîé ïîëîñòè íåèçâåñòíû. Ìû èññëåäîâàëè ìåòîäîì ýëåêòðîí-
íî-ìèêðîñêîïè÷åñêîé èììóíîöèòîõèìèè íàëè÷èå è ëîêàëèçàöèþ ANP â ïåðèêàðäå êðûñû è ÷åëîâåêà.
ANP-èììóíîðåàêòèâíûé ìàòåðèàë áûë îáíàðóæåí â ãðàíóëàõ òó÷íûõ êëåòîê (ÒÊ), ðàñïîëîæåííûõ â ñî-
åäèíèòåëüíîé òêàíè ïåðèêàðäà. Â ïåðèêàðäå êðûñû ñðåäíèé ðàçìåð ÒÊ ðàâåí 6.5 � 12.5 ìêì, ïëîòíîñòü
ðàñïîëîæåíèÿ ÒÊ ñîñòàâëÿåò îêîëî 50 êëåòîê íà 1 ìì2 ïëîùàäè ñðåçà. Äëÿ ïåðèêàðäà ÷åëîâåêà ýòè ïîêà-
çàòåëè ðàâíû 9.1 � 13.6 ìêì è 10 êëåòîê íà 2 ìì2 ïëîùàäè ñðåçà ñîîòâåòñòâåííî. Ïîëó÷åííûå äàííûå
ñâèäåòåëüñòâóþò î âîçìîæíîì ó÷àñòèè ÒÊ â îñóùåñòâëåíèè ïåðèêàðäîì ýíäîêðèííîé ôóíêöèè è êîíò-
ðîëÿ óðîâíÿ ANP â ïåðèêàðäèàëüíîé ïîëîñòè.

Ê ë þ ÷ å â û å ñ ë î â à: ANP, èììóíîöèòîõèìèÿ, ïåðèêàðä, òó÷íàÿ êëåòêà.

Ï ð è í ÿ ò û å ñ î ê ð à ù å í è ÿ: ÒÊ — òó÷íàÿ êëåòêà, ÝÌ — ýëåêòðîííàÿ ìèêðîñêîïèÿ, ANP — ïðåä-
ñåðäíûé íàòðèéóðåòè÷åñêèé ïåïòèä.

Ïåðèêàðä è ïåðèêàðäèàëüíàÿ æèäêîñòü èãðàþò âàæ-
íóþ ðîëü â êîíòðîëèðîâàíèè ñåðäå÷íîé äåÿòåëüíîñòè.
Â ïåðèêàðäèàëüíîé æèäêîñòè îáíàðóæåí öåëûé ðÿä âå-
ùåñòâ, âëèÿþùèõ íà ôóíêöèîíàëüíûé ñòàòóñ ñåðäöà, à
òàêæå íà ðîñò è ðåãåíåðàöèþ ñåðäå÷íûõ òêàíåé. Íàïðè-
ìåð, àíãèîãåííûé ðîñòîâîé ôàêòîð, êîíöåíòðèðóþùèéñÿ
â ïåðèêàðäèàëüíîé æèäêîñòè, ñïîñîáåí óñèëèâàòü ïðîëè-
ôåðàöèþ ãëàäêîìûøå÷íûõ êëåòîê ñîñóäîâ â òêàíÿõ èøå-
ìè÷åñêîãî ñåðäöà (Yoneda et al., 2000). Ïðîñòàãëàíäèíû
ïåðèêàðäèàëüíîé æèäêîñòè îêàçûâàþò èíãèáèðóþùåå
âëèÿíèå íà ýôôåðåíòíóþ ñèìïàòè÷åñêóþ èííåðâàöèþ
ñåðäöà (Miyazaki et al., 1990). Â ñîñòàâå ïåðèêàðäèàëüíîé
æèäêîñòè ó êðûñû (Wen, 1992), ñîáàêè (Szokodi et al.,
1997), îâöû (Mebazaa et al., 1998) è ÷åëîâåêà (Horkay et
al., 1998) îáíàðóæåí òàêæå ANP. Â íîðìå êîíöåíòðàöèÿ
ýòîãî ïåïòèäà çäåñü âûøå, ÷åì â ïëàçìå êðîâè, à ó ïàöè-
åíòîâ ñ ñåðäå÷íîé ïàòîëîãèåé óðîâåíü ANP â ïåðèêàðäè-
àëüíîé æèäêîñòè åùå áîëåå ïîâûøàåòñÿ (Amano et al.,
1993; Fujita et al., 2001; Soos et al., 2002). Íàòðèéóðåòè÷å-
ñêèå ïåïòèäû ÿâëÿþòñÿ ñåðäå÷íûìè ãîðìîíàìè, ðåãóëè-
ðóþùèìè äàâëåíèå êðîâè è îáúåì æèäêîñòè òåëà. Îíè
âûçûâàþò ãèïîòåíçèþ áëàãîäàðÿ ñâîèì äèóðåòè÷åñêîìó,
íàòðèéóðåòè÷åñêîìó è âàçîäèëàòàòîðíîìó äåéñòâèÿì.
Êðîìå òîãî, íàòðèéóðåòè÷åñêèå ïåïòèäû óìåíüøàþò êîí-
öåíòðàöèþ ðåíèíà è àëüäîñòåðîíà â êðîâè è îáëàäàþò
ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûì ïîòåíöèàëîì (ñì. îáçîð: Cea,
2005). ANP ó÷àñòâóåò â ðåãåíåðàöèè ñîñóäèñòîãî ýíäîòå-
ëèÿ. Â óñëîâèÿõ êóëüòóðû ôèçèîëîãè÷åñêèå êîíöåíòðà-
öèè ïåïòèäà èíäóöèðóþò óñèëåííóþ ïðîëèôåðàöèþ ýí-
äîòåëèàëüíûõ êëåòîê êîðîíàðíûõ àðòåðèé ÷åëîâåêà (Ko-
okn et al., 2003). ANP îáíàðóæåí â ïðîâîäÿùåé ñèñòåìå

ñåðäöà è âêëþ÷åí â íåéðîíàëüíóþ ðåãóëÿöèþ îðãàíà,
îêàçûâàÿ ñèìïàòîèíãèáèðóþùåå è âàçîñòèìóëèðóþùåå
äåéñòâèå (Hansson, 2002).

Èñòî÷íèêè êàðäèîàêòèâíûõ ìåäèàòîðîâ â ïåðèêàðäè-
àëüíîé æèäêîñòè, â òîì ÷èñëå è ANP, èçó÷åíû íåäîñòà-
òî÷íî. Èìåþòñÿ ïðåäïîëîæåíèÿ î òîì, ÷òî ïðîäóöåíòîì
ANP è äðóãèõ ìåòàáîëèòîâ, íàêàïëèâàþùèõñÿ â ïåðèêàð-
äèàëüíîé ïîëîñòè, ÿâëÿþòñÿ ìåçîòåëèàëüíûå êëåòêè, âû-
ñòèëàþùèå ïåðèêàðäèàëüíóþ ïîëîñòü (Wen, 1992; Kuwa-
hara, Kuwahara, 1998; Mebazaa et al., 1998), è (èëè) êëåòêè
ïåðèêàðäèàëüíîé æèðîâîé òêàíè (Mazurek et al., 2003).
Òàêèì îáðàçîì, ïîñòóëèðóåòñÿ ýíäîêðèííàÿ ôóíêöèÿ ñà-
ìîãî ïåðèêàðäà. Â ïåðèêàðäèàëüíîé æèäêîñòè ÷åëîâåêà
íàèáîëåå ìíîãî÷èñëåííûìè êëåòêàìè ÿâëÿþòñÿ ìàêðîôà-
ãè è Ò-ëèìôîöèòû (Riemann et al., 1994).

Ñ öåëüþ âûÿñíåíèÿ âîçìîæíûõ êëåòî÷íûõ èñòî÷íè-
êîâ âûñîêîãî ñîäåðæàíèÿ ANP â ïåðèêàðäèàëüíîé æèä-
êîñòè ìû èññëåäîâàëè ANP-èììóíîðåàêòèâíîñòü êëåòîê
ïàðèåòàëüíîãî ïåðèêàðäà êðûñû è ÷åëîâåêà ìåòîäîì
ýëåêòðîííî-ìèêðîñêîïè÷åñêîé èììóíîöèòîõèìèè. Îáíà-
ðóæåíèå ANP-èììóíîðåàêòèâíîãî ìàòåðèàëà â ãðàíóëàõ
òó÷íûõ êëåòîê äàåò îñíîâàíèå ïðåäïîëàãàòü, ÷òî ýíäî-
êðèííàÿ ôóíêöèÿ ïåðèêàðäà ìîæåò áûòü îò÷àñòè ñâÿçàíà
ñ ñåêðåòîðíîé äåÿòåëüíîñòüþ ýòèõ êëåòîê.

Ìàòåðèàë è ìåòîäèêà

Â ðàáîòå èñïîëüçîâàëè êóñî÷êè ïåðèêàðäà êðûñû è
áèîïñèè ïåðèêàðäà ÷åëîâåêà. Êóñî÷êè ïàðèåòàëüíîãî ïå-
ðèêàðäà áåëûõ áåñïîðîäíûõ êðûñ èçîëèðîâàëè ïîñëå äå-
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êàïèòàöèè æèâîòíûõ. Áèîïñèè ïåðåäíåé ñòåíêè ïåðè-
êàðäà ÷åëîâåêà ïîëó÷àëè îò ïàöèåíòîâ, ñòðàäàþùèõ èøå-
ìè÷åñêîé áîëåçíüþ ñåðäöà (âîçðàñò 30—70 ëåò), ïðè
îïåðàöèÿõ àîðòîêîðîíàðíîãî øóíòèðîâàíèÿ èëè ðåêîíñò-
ðóêòèâíîé îïåðàöèè íà êëàïàííîì àïïàðàòå ñåðäöà. Áèî-
ïñèè áðàëè íîæíèöàìè äî ïîäêëþ÷åíèÿ àïïàðàòà èñêóñ-
ñòâåííîãî êðîâîîáðàùåíèÿ.

Ñ â å ò î î ï ò è ÷ å ñ ê à ÿ ì è ê ð î ñ ê î ï è ÿ. Äëÿ èçãîòîâ-
ëåíèÿ ñâåòîîïòè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ êóñî÷êè òêàíè ôèêñè-
ðîâàëè â æèäêîñòè Êàðíóà è çàëèâàëè â ïàðàôèí. Ñðåçû
(5 ìêì) îêðàøèâàëè â òå÷åíèå 30 ìèí ñìåñüþ æåëåçíûõ
êâàñöîâ, àëüöèàíîâîãî ãîëóáîãî 8G è ñàôðàíèíà O, ïðè-
ãîòîâëåííîé íà Óîëïîëîâñêîì áóôåðå, pH 1.42 (Röhrich,
Csaba, 1972), è ïîäêðàøèâàëè ãåìàòîêñèëèíîì Ìàéå-
ðà—ýîçèíîì.

Ïëîòíîñòü òó÷íûõ êëåòîê íà 1 ìì2 ñðåçà â ïåðèêàðäå
÷åëîâåêà (äëÿ 5 ïàöèåíòîâ) è êðûñû (äëÿ 5 æèâîòíûõ)
îöåíèâàëè íà ïàðàôèíîâûõ ñðåçàõ, îêðàøåííûõ ïî âûøå-
ïðèâåäåííîé ìåòîäèêå.

Ý ë å ê ò ð î í í à ÿ ì è ê ð î ñ ê î ï è ÿ. Äëÿ ýëåêòðîí-
íî-ìèêðîñêîïè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ îáðàçöû òêàíè ôèê-
ñèðîâàëè â 2.5%-íîì ðàñòâîðå ãëóòàðàëüäåãèäà íà êàêî-
äèëàòíîì áóôåðå, pH 7.4, ñ ïðèáàâëåíèåì 0.15 Ì ñàõàðà-
çû, ïîñòôèêñèðîâàëè â 1%-íîì ðàñòâîðå OsO4 è ïîñëå
ïîñòåïåííîãî îáåçâîæèâàíèÿ â ðÿäó ñïèðòîâ è àöåòîíà çà-
êëþ÷àëè â ñìåñü Ýïîíà è Àðàëäèòà. Óëüòðàòîíêèå ñðåçû
ïîëó÷àëè íà óëüòðàòîìå LKB ñ ïîìîùüþ àëìàçíîãî íîæà,
îêðàøèâàëè óðàíèë-àöåòàòîì è öèòðàòîì ñâèíöà è ïðî-
ñìàòðèâàëè â ýëåêòðîííîì ìèêðîñêîïå JEM-7A ïðè óñêî-
ðÿþùåì íàïðÿæåíèè 80 êÂ.

È ì ì ó í î ö è ò î õ è ì è ÿ. Âûÿâëåíèå êëåòî÷íîé ëîêà-
ëèçàöèè ANP ïðîâîäèëè íà óëüòðàòîíêèõ ñðåçàõ ìàòåðèà-
ëà, çàêëþ÷åííîãî â ýïîêñèäíûå ñìîëû. Ñðåçû, ïîìå-
ùåííûå íà íèêåëåâûå ñåòî÷êè, îáðàáàòûâàëè 3%-íîé ïå-
ðåêèñüþ âîäîðîäà â òå÷åíèå 20 ìèí äëÿ ðàçðûõëåíèÿ
ñìîëû è ïîâûøåíèÿ èììóíîðåàêòèâíîñòè òêàíè. Çàòåì
ñðåçû èíêóáèðîâàëè â ðàñòâîðå ïîëèêëîíàëüíûõ àíòèòåë
ê ANP (amino acids 99—126, Peninsula Lab. Inc., Bachem) ñ
ðàáî÷èì ðàçâåäåíèåì 1 : 1000 â òå÷åíèå 1 ñóò ïðè 4 °Ñ.
Â êà÷åñòâå âòîðûõ àíòèòåë èñïîëüçîâàëè áåëîê À, êîíúþ-
ãèðîâàííûé ñ êîëëîèäíûì çîëîòîì (10 íì) (Èíñòèòóò
áèîõèìèè è ôèçèîëîãèè ðàñòåíèé è ìèêðîîðãàíèçìîâ
ÐÀÍ, Ñàðàòîâ), ñ ðàáî÷èì ðàçâåäåíèåì 1 : 20. Êîíòðîëåì
ñëóæèëè ñðåçû, îáðàáîòàííûå òîëüêî âòîðûìè àíòèòå-
ëàìè.

Ðåçóëüòàòû

Ïåðèêàðä êðûñû ïðåäñòàâëåí òîíêîñòåííûì ìåøêîì,
ñîñòîÿùèì èç ñëîÿ ñîåäèíèòåëüíîé òêàíè, ñ îáåèõ ñòîðîí
ïîêðûòûì ìåçîòåëèàëüíûì ïëîñêèì ýïèòåëèåì. Òîëùèíà
ïåðèêàðäà êðûñû âàðüèðóåò îò 13 äî 65 ìêì. Â ñîåäèíè-
òåëüíîòêàííîé ñòðîìå ðàñïîëîæåíû ïó÷êè êîëëàãåíîâûõ
è ýëàñòè÷åñêèõ âîëîêîí, òîíêèå êðîâåíîñíûå ñîñóäû è
íåðâíûå âîëîêíà. Êëåòî÷íàÿ ñîñòàâëÿþùàÿ ïðåäñòàâëåíà
ôèáðîáëàñòàìè, ìàêðîôàãàìè, ïëàçìàòè÷åñêèìè êëåòêà-
ìè, ýîçèíîôèëàìè, ìåëêèìè ëèìôîöèòîïîäîáíûìè êëåò-
êàìè è ÒÊ. Â óòîëùåíèÿõ ïåðèêàðäà áëèæå ê êàóäàëüíîé
åãî ÷àñòè ðàñïîëîæåíû ñêîïëåíèÿ æèðîâûõ êëåòîê. ÒÊ â
òîíêîì ïåðèêàðäå ëåæàò ñâîáîäíî, íå îáðàçóÿ êîíòàêòîâ ñ
äðóãèìè êëåòêàìè. Â îáëàñòÿõ, áîãàòûõ æèðîâûìè êëåò-
êàìè, ÒÊ ÷àñòî ïëîòíî ïðèìûêàþò ê íåðâíûì îêîí÷àíè-
ÿì (ðèñ. 1) è êëåòêàì äðóãîé ïðèðîäû (ðèñ. 2). ÒÊ ïåðè-
êàðäà êðûñû èìåþò îâàëüíóþ ôîðìó, ãëàäêóþ ïîâåðõ-

íîñòü è ñðåäíèé ðàçìåð 6.5 � 12.5 ìêì. Ëîá÷àòîå ÿäðî
ðàñïîëîæåíî ýêñöåíòðè÷íî. Îêîëî ÿäðà èíîãäà âñòðå-
÷àþòñÿ öåíòðèîëè (ðèñ. 1) è ñëàáî ðàçâèòûé àïïàðàò
Ãîëüäæè. Öèòîïëàçìà ïëîòíî çàïîëíåíà îêðóãëûìè ãðà-
íóëàìè. Ïîïóëÿöèÿ ÒÊ ïåðèêàðäà êðûñû ñîñòîèò èç êëå-
òîê, ñîäåðæàùèõ àëüöèàí-ïîëîæèòåëüíûå ãðàíóëû, êëå-
òîê, ñîäåðæàùèõ ñàôðàíèí-ïîëîæèòåëüíûå ãðàíóëû, è
êëåòîê ñ îáîèìè òèïàìè ãðàíóë. Ïëîòíîñòü ÒÊ ñîñòàâëÿåò
48.6 ± 13.0 êëåòîê íà 1 ìì2 ïëîùàäè ñðåçà.

Ïàðèåòàëüíûé ïåðèêàðä ÷åëîâåêà ñîñòîèò èç âíåø-
íåãî ôèáðîçíîãî ñëîÿ ñ áîëüøèì êîëè÷åñòâîì êîë-
ëàãåíîâûõ è ýëàñòè÷åñêèõ âîëîêîí è âíóòðåííåãî ñå-
ðîçíîãî ñëîÿ ñ áîëåå ðûõëîé ñîåäèíèòåëüíîé òêàíüþ.
Ñ îáåèõ ñòîðîí ïåðèêàðä ïîêðûò ìåçîòåëèàëüíûì ýïèòå-
ëèåì. Â ñåðîçíîì ñëîå ïðîõîäÿò ñðåäíèå è ìåëêèå êðîâå-
íîñíûå ñîñóäû è íåðâíûå âîëîêíà. Â ýòîì ñëîå òàêæå ðàñ-
ïîëîæåíû ôèáðîáëàñòû, ëèìôîöèòû, ïëàçìàòè÷åñêèå
êëåòêè, ëèïîöèòû è ÒÊ. Ëèïîöèòû îñîáåííî ìíîãî÷èñ-
ëåííû ó ïàöèåíòîâ ñ èçáûòî÷íîé ìàññîé. Òîëùèíà ïå-
ðåäíåé ñòåíêè ïåðèêàðäà âàðüèðóåò îò 0.85 äî 1.70 ìì.
ÒÊ ïåðèêàðäà ÷åëîâåêà èìåþò óäëèíåííóþ ôîðìó è â
ñðåäíåì íåñêîëüêî êðóïíåå ÒÊ ïåðèêàðäà êðûñû; èõ ðàç-
ìåð îêîëî 9.1 � 13.6 ìêì. Â îòëè÷èå îò ÒÊ ïåðèêàðäà
êðûñû ÒÊ ïåðèêàðäà ÷åëîâåêà íåñóò íà ïîâåðõíîñòè ìíî-
ãî÷èñëåííûå äëèííûå îòðîñòêè (ðèñ. 2). Öèòîïëàçìà
êëåòêè çàïîëíåíà ãðàíóëàìè. ÒÊ ïåðèêàðäà ÷åëîâåêà ñî-
äåðæàò òîëüêî àëüöèàí-ïîëîæèòåëüíûå ãðàíóëû. Ïëîò-
íîñòü ÒÊ ñîñòàâëÿåò 10.1 ± 4.4 êëåòîê íà 1 ìì2 ïëîùàäè
ñðåçà.

ANP-èììóíîðåàêòèâíûé ìàòåðèàë áûë îáíàðóæåí â
ãðàíóëàõ ÒÊ ïåðèêàðäà êðûñû è ÷åëîâåêà (ðèñ. 2). Äðóãèå
êëåòêè, ïðèñóòñòâóþùèå â îðãàíå, íå äåìîíñòðèðóþò íà-
ëè÷èÿ ANP â êàêèõ-ëèáî ñòðóêòóðàõ. Íàáëþäàåìûå êàð-
òèíû âûáðîñà ìå÷åííûõ àíòèòåëàìè ãðàíóë ÒÊ â îêðóæà-
þùóþ ñòðîìó ñâèäåòåëüñòâóþò î âîçìîæíîñòè ñåêðåöèè
ANP â ïðîöåññå äåãðàíóëÿöèè ÒÊ.

Îáñóæäåíèå

Â ïðåäñòàâëåííîé ðàáîòå ïîêàçàíî íàëè÷èå ANP-èì-
ìóíîðåàêòèâíîãî ìàòåðèàëà â ãðàíóëàõ ÒÊ ïåðèêàðäà
êðûñû è ÷åëîâåêà. Â äðóãèõ êëåòêàõ, âõîäÿùèõ â ñîñòàâ
ïåðèêàðäèàëüíîé ñîåäèíèòåëüíîé òêàíè, òàêîãî ìàòåðèà-
ëà âûÿâëåíî íå áûëî. ÒÊ ñîñòàâëÿåò çíà÷èòåëüíóþ ÷àñòü
îáùåé ïîïóëÿöèè ïåðèêàðäèàëüíûõ êëåòîê, ïðè ýòîì â
ïåðèêàðäå êðûñû èõ ïëîòíîñòü ïî÷òè â 5 ðàç âûøå, ÷åì â
ïåðèêàðäå ÷åëîâåêà. Òàêæå ñëåäóåò îòìåòèòü á *îëüøóþ
âàðèàáåëüíîñòü ÒÊ êðûñû ïî òèíêòîðèàëüíûì ñâîéñòâàì:
ÒÊ â ïåðèêàðäå êðûñû ñîäåðæàò êàê àëüöèàí-ïîëîæè-
òåëüíûå, òàê è ñàôðàíèí-ïîëîæèòåëüíûå ãðàíóëû, òîãäà
êàê â ïåðèêàðäå ÷åëîâåêà âñå ÒÊ ñîäåðæàò òîëüêî àëüöè-
àí-ïîëîæèòåëüíûå ãðàíóëû. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ íåÿñíî,
êàê ñâÿçàíà ðàçëè÷íàÿ îêðàøèâàåìîñòü ãðàíóë ñ èõ áèî-
õèìè÷åñêèìè õàðàêòåðèñòèêàìè; âñå ãðàíóëû, îäíàêî,
ïðîÿâëÿþò ANP-èììóíîðåàêòèâíîñòü.

Èçâåñòíî, ÷òî â ñåêðåòîðíûõ ãðàíóëàõ ÒÊ ïðèñóòñò-
âóåò áîëüøîå êîëè÷åñòâî áèîëîãè÷åñêè àêòèâíûõ âå-
ùåñòâ, áëàãîäàðÿ ÷åìó ýòè êëåòêè ÷àñòî ðàññìàòðèâàþò
êàê îäíîêëåòî÷íûå æåëåçû. ÒÊ ïðèíèìàþò ñàìîå àêòèâ-
íîå ó÷àñòèå â ðåãåíåðàòîðíûõ ïðîöåññàõ, ðàçâèâàþùèõñÿ
ïðè ñåðäå÷íîé ïàòîëîãèè. Ïîêàçàíî ñóùåñòâåííîå âîçðà-
ñòàíèå êîëè÷åñòâà ÒÊ â èøåìè÷åñêîì ñåðäöå êðûñû (En-
gels et al., 1995), ñîáàêè (Frangogiannis et al., 1998) è ÷å-
ëîâåêà (Marone et al., 1999). Âî âðåìÿ âîñïàëèòåëüíîé ðå-
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àêöèè, ðàçâèâàþùåéñÿ ïðè èíôàðêòå ìèîêàðäà, ÒÊ
óâåëè÷èâàþò ýêñïðåññèþ ðîñòîâûõ ôàêòîðîâ, èíäóöèðó-
þùèõ àíãèîãåíåç è íàêîïëåíèå ôèáðîáëàñòîâ (ñì. îáçîð:
Ren et al., 2003). Ìåäèàòîðû ÒÊ âëèÿþò è íà íåðâíóþ ñèñ-
òåìó ñåðäöà. Äåãðàíóëÿöèÿ ÒÊ, ñîïðîâîæäàþùàÿ âîñïà-
ëèòåëüíûå ðåàêöèè ïðè èøåìèè ñåðäöà, ïðèâîäèò ê âû-
ñâîáîæäåíèþ ãèñòàìèíà, êîòîðûé ñòèìóëèðóåò ñåðäå÷-
íûå íåéðîíû ïóòåì àêòèâàöèè H1-ðåöåïòîðîâ (Powers et
al., 2001). Â ñâîþ î÷åðåäü êàòåõîëàìèíåðãè÷åñêàÿ ñèñòå-
ìà îêàçûâàåò âëèÿíèå íà ÒÊ; ïîñëå õèìè÷åñêîé ñèìïàê-
òîýêòîìèè ñåðäöà êðûñû â íåì çíà÷èòåëüíî âîçðàñòàåò

ïëîòíîñòü ÒÊ è ïîâûøàåòñÿ àêòèâíîñòü ïðîöåññà èõ äå-
ãðàíóëÿöèè (Facoetti et al., 2006).

Ðàçðàáîòêà ìåòîäà âûäåëåíèÿ ÒÊ èç ñåðäå÷íîé òêàíè
÷åëîâåêà (Sperr et al., 1994; Patella et al., 1995) ïîçâîëèëà
ïîäðîáíåå îõàðàêòåðèçîâàòü èõ ðåàêòèâíîñòü è õèìè÷å-
ñêèé ñîñòàâ ãðàíóë. Â êóëüòóðå àêòèâèðîâàííûå ÒÊ ñåðä-
öà ÷åëîâåêà âûäåëÿþò ïðåôîðìèðîâàííûå â ãðàíóëàõ âà-
çîàêòèâíûå è ïðîâîñïàëèòåëüíûå ìåäèàòîðû, òàêèå êàê
ãèñòàìèí, òðèïòàçà è õèìàçà, è de novo ñèíòåçèðóþò è
ñåêðåòèðóþò ëåéêîòðèåí LTC4, ïðîñòàãëàíäèí PGD2 è
öèòîêèíû, òàêèå êàê ôàêòîð ñòâîëîâûõ êëåòîê SCF è ôàê-
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Ðèñ. 1. Ýëåêòðîíîãðàììû òó÷íûõ êëåòîê (ÒÊ) â ïåðèêàðäå êðûñû.

à — ÒÊ (îòìå÷åíà ñòðåëêîé) ðàñïîëîæåíà ìåæäó ëèïîöèòàìè (ë) è òåñíî êîíòàêòèðóåò ñ íåðâíûì âîëîêíîì (í). á — ÒÊ (îòìå÷åíà ñòðåëêîé) ðàñïîëî-
æåíà â ñîåäèíèòåëüíîòêàííîé ñòðîìå îêîëî ëèïîöèòà (ë) â òåñíîì êîíòàêòå ñ ýîçèíîôèëîì (ý); óëüòðàòîíêèé ñðåç îáðàáîòàí ïîëèêëîíàëüíûìè àíòè-
òåëàìè ê ANP; ãðàíóëû ÒÊ íåñóò ìåòêó ÷àñòèöàìè êîëëîèäíîãî çîëîòà. â — èììóíîöèòîõèìè÷åñêîå âûÿâëåíèå ANP â ãðàíóëàõ (ñòðåëêè) âáëèçè ÿäðà (ÿ).

Ìàñøòàáíûå îòðåçêè — 1 ìêì.



òîð íåêðîçà îïóõîëåé TNF-á (Marone et al., 1999, 2004).
Ïîêàçàíî, ÷òî íà ñîñóäàõ âèñöåðàëüíîãî è ïàðèåòàëüíîãî
ïåðèêàðäîâ ïðèñóòñòâóþò õåìîðåöåïòîðû, ðåàãèðóþùèå
íà ïðèñóòñòâèå ðàçëè÷íûõ êàðäèîàêòèâíûõ âåùåñòâ, òà-
êèõ êàê ïðîñòàãëàíäèíû è áðàäèêèíèí (Cinca, Rodriqu-
ez-Sinovas, 2000). Àâòîðû ïîëàãàþò, ÷òî âûñîêàÿ ðåàêòèâ-
íîñòü ïåðèêàðäà âíîñèò ñâîé âêëàä â îáùèé êîíòðîëü ñî-
ñòîÿíèÿ ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñòåìû.

Íàëè÷èå ANP áûëî âûÿâëåíî â ÒÊ ñåðäöà (Belloni et
al., 2005) è ïåðèòîíåàëüíîé ïîëîñòè (Martynova et al.,
2005) êðûñû. Êîñâåííûì äîâîäîì â ïîëüçó ïðèñóòñòâèÿ
ANP â ÒÊ ñëóæàò äàííûå î ïàðàëëåëüíîì ñíèæåíèè êîëè-
÷åñòâà ÒÊ è óðîâíÿ ANP â ñåðäöå êðûñû ïîñëå îáëó÷åíèÿ
(Forsgren et al., 2001). Èíòåðåñíî, ÷òî ñàì ïåïòèä âîçäåé-
ñòâóåò íà ÒÊ êðûñû è ÷åëîâåêà, âûçûâàÿ âûäåëåíèå
èç íèõ ãèñòàìèíà (Yoshida et al., 1996; Chai et al., 2000).
Ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî ANP, âûäåëÿåìûé ÒÊ, äåéñò-
âóåò ïî àóòîêðèíîâîìó ìåõàíèçìó è àêòèâèçèðóåò ñåêðå-
òîðíóþ àêòèâíîñòü ñàìèõ ÒÊ.

Îáíàðóæåíèå ANP â ãðàíóëàõ ÒÊ ïåðèêàðäà çàñòàâëÿ-
åò ïî-íîâîìó âçãëÿíóòü íà ìåõàíèçì ó÷àñòèÿ ýòèõ êëåòîê
â ðåãóëÿöèè ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîãî ãîìåîñòàçà. Èçâåñòíî,
÷òî ñèñòåìà íàòðèéóðåòè÷åñêèõ ïåïòèäîâ âûñòóïàåò â êà-
÷åñòâå àíòàãîíèñòà ðåíèí-àíãèîòåíçèí-àëüäîñòåðîíîâîé
ñèñòåìû. ANP èíãèáèðóåò ïðîäóêöèþ ðåíèíà è àëüäîñòå-
ðîíà â êóëüòèâèðóåìûõ êàðäèîìèîöèòàõ íåîíàòàëüíûõ
êðûñ (Ito et al., 2003), ÷òî, ïî ìíåíèþ àâòîðîâ, ìîæåò
ñäåðæèâàòü ãèïåðòðîôèþ è ôèáðîç ñåðäöà. Ñåêðåöèÿ ñåð-
äå÷íûìè ÒÊ á-õèìàçû âëå÷åò çà ñîáîé àêòèâèçàöèþ
TGFâ, ILK-1â, èçìåíåíèå ìåòàáîëèçìà ëèïèäîâ è ïðåâðà-
ùåíèå àíãèîòåíçèíà I â àíãèîòåíçèí II (Doggrell, Wanstall,
2005). Àíèîòåíçèí II — ýôôåêòîðíûé ïåïòèä ðåíèí-àí-
ãèîòåíçèíîâîé ñèñòåìû, êîòîðûé ðåãóëèðóåò êëåòî÷íûé
ðîñò âî âðåìÿ ðàçâèòèÿ è â îòâåò íà ôèçèîëîãè÷åñêèå è
ïàòîëîãè÷åñêèå ïðîöåññû. Ñîîòíîøåíèå àêòèâíîñòè íàò-
ðèéóðåòè÷åñêîé è ðåíèí-àíãèîòåíçèíîâîé ñèñòåì îïðåäå-
ëÿåò ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûé ãîìåîñòàç (Kishimoto et al.,
2002). Íåäàâíî â ÒÊ ñåðäöà ÷åëîâåêà áûë îáíàðóæåí ðå-

íèí (Silver et al., 2004). Ïðåäñòàâëÿåòñÿ âåðîÿòíûì, ÷òî,
äîçèðîâàííî ñåêðåòèðóÿ ðåíèí è ANP, ÒÊ ìîãóò îêàçû-
âàòü âëèÿíèå íà áàëàíñ äâóõ àíòàãîíèñòè÷åñêèõ êàðäèî-
ðåãóëèðóþùèõ ñèñòåì.

Ïîíèìàíèå ôóíêöèîíàëüíûõ îñîáåííîñòåé ÒÊ ñåðä-
öà è ïåðèêàðäà èìååò áîëüøîå çíà÷åíèå äëÿ îïðåäåëåíèÿ
òåðàïåâòè÷åñêîé ñòðàòåãèè ïðè ëå÷åíèè ñåðäå÷íîé ïàòî-
ëîãèè è ïåðèêàðäèòîâ. Âîçìîæíûì ïóòåì ðåãóëÿöèè õè-
ìè÷åñêîãî ñîñòàâà ïåðèêàðäèàëüíîé æèäêîñòè è ïîñëåäó-
þùåãî èçìåíåíèÿ ñîñòîÿíèÿ ñåðäöà ìîæåò ñòàòü ïðèìåíå-
íèå ïðåïàðàòîâ, âëèÿþùèõ íà ñåêðåòîðíóþ äåÿòåëüíîñòü
ÒÊ. Â ïîñëåäíèå ãîäû àêòèâíî ðàçðàáàòûâàþòñÿ ìåòîäû
ââåäåíèÿ ìåäèêàìåíòîâ íåïîñðåäñòâåííî â ïåðèêàðäèàëü-
íóþ æèäêîñòü (Spodick, 2000, 2002).

Ðàáîòà âûïîëíåíà ïðè ôèíàíñîâîé ïîääåðæêå Ðîñ-
ñèéñêîãî ôîíäà ôóíäàìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé (ïðîåêò
05-04-49393).

Ñ ï è ñ î ê ë è ò å ð à ò ó ð û

Amano J., Suzuki A., Sunamori M., Shichiri M., Marumo F.
1993. Atrial natriuretic peptide in the pericardial fluid of patients
with heart disease. Clin. Sci. 85 : 165—168.

Belloni A. S., Goidolin D., Salmaso R., Bova S., Rossi G. P.,
Nussdorfer G. G. 2005. Adrenomedullin, ANP and BNP are coloca-
lized in a subset of endocrine cells in the rat heart. Int. J. Mol. Med.
15 : 567—571.

Cea L. B. 2005. Natriuretic peptide family: new aspects. Curr.
Med. Chem. Cardiovasc. Hematol. Agents. 3 : 87—98.

Chai O. H., Lee Y. H., Han E. H., Kim H. T., Lee M. S.,
Song C. H. 2000. Atrial natriuretic peptide induces rat peritoneal
mast cell activation by cGMP-independent and calcium uptake-de-
pendent mechanism. Exp. Mol. Med. 32 : 179—186.

Cinca J., Rodriques-Sinovas A. 2000. Cardiovascular reflex
responses induced by epicardial chemoreceptor stimulation. Cardi-
ovasc. Res. 45 : 159—162.

Doggrell S. A., Wanstall J. C. 2005. Cardiac chymase: pathop-
hysiological role and therapeutic potential of chymase inhibitors.
Can. J. Physiol. Pharmacol. 83 : 123—130.

240 Ì. Ã. Ìàðòûíîâà, Å. Â. Íàêàöåâà è äð.

Ðèñ. 2. Ýëåêòðîíîãðàììû òó÷íûõ êëåòîê (ÒÊ) â ïåðèêàðäå ÷åëîâåêà.

à — ÒÊ, íåñóùàÿ íà ïîâåðõíîñòè ìíîãî÷èñëåííûå äëèííûå îòðîñòêè, ðàñïîëîæåíà â ñîåäèíèòåëüíîòêàííîé ñòðîìå ïåðèêàðäà. á — ÝÌ-èììóíîöèòî-
õèìè÷åñêàÿ ðåàêöèÿ ñ àíòèòåëàìè ê ANP; ãðàíóëû, ìå÷åííûå ÷àñòèöàìè çîëîòà, îòìå÷åíû ñòðåëêàìè. Ìàñøòàáíûå îòðåçêè — 1 ìêì.
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IMMUNOLOCALIZATION OF AND IN MAST CELLS OF RAT AND HUMAN PERICARDIUM
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It is known that many heart diseases are accompanied by a significant increase in the level of atrial natriure-
tic peptide (ANP), a regulator of cardiovascular homeostasis, in the pericardial fluid. Cellular sources of ANP in
pericardial cavity remain uncertain. By EM immunocytochemistry, we have examined the presence and locali-
zation of ANP in rat and human pericardium. ANP-immunoreactive material was revealed in granules of mast
cells (MCs) situated in connective tissue of the pericardium. MCs have an oval form and measure about
6.5 � 12.5 and 9.1 � 13.6 ìm in the rat and human pericardium, respectively. Density of MC population makes
up about 50 and 10 cells/mm2 in the rat and human pericardium, respectively. Our data suggest possible partici-
pation of the pericardial MCs in endocrine function of pericardium and in control of the ANP level in pericardial
cavity.

K e y w o r d s: ANP, immunocytochemistry, pericardium, mast cell.
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