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ВАСКУЛЯРНЫЙ КОМПОНЕНТ НЕЙРОВОСПАЛЕНИЯ 
ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЙ БОЛЕЗНИ АЛЬЦГЕЙМЕРА У МЫШЕЙ
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Исследованы новые RAGE- и CD147-опосредованные механизмы повреждения гиппокампа мышей за
счет накопления бета-амилоида (Aβ), развития локального воспаления, нарушения метаболизма и повре-
ждения гематоэнцефалического барьера на двух экспериментальных моделях болезни Альцгеймера in vivo.
Изучены новые эффекты Aβ в ткани гиппокампа при хронической нейродегенерации альцгеймеровского
типа, характеризующие нарушения нейропластичности, ангиогенеза, структурно-функциональную це-
лостность гематоэнцефалического барьера, развитие локального нейровоспаления во взаимосвязи с осо-
бенностями экспрессии белков RAGE и CD147. Ранние нейродегенеративные изменения в гиппокампе,
связанные с аккумуляцией Aβ, ассоциированы с интенсификацией неоангиогенеза и формированием
аберрантных межклеточных контактов в слое эндотелия церебральных микрососудов в отдельных субре-
гионах гиппокампа и развитием локального нейровоспаления. По мере прогрессирования нейродегенера-
ции неоангиогенез в гиппокампе подавляется.
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Одним из наиболее распространенных в мире
нейродегенеративных заболеваний является болезнь
Альцгеймера (БА), характеризующаяся прогресси-
рующей потерей нейронов, в первую очередь гиппо-
кампа, развитием когнитивных нарушений и других
признаков деменции. В настоящее время заболева-
ние остается неизлечимым, снижает продолжитель-
ность и качество жизни больных, что делает БА гло-
бальной медицинской и социально-экономической
проблемой (Graham et al., 2017).

Вопросам, посвященным этиологии и патогенезу
БА, с момента открытия заболевания уделено много
внимания. Известно, что биохимическими особен-
ностями заболевания являются отложение амилоид-
ных бляшек во внеклеточном пространстве и внут-
риклеточная аккумуляция гиперфосфорилирован-
ных нейрофибриллярных клубков. Однако вопрос о
вкладе бета-амилоида (Aβ) и тау-белка в начало и
развитие БА остается открытым (Armstrong, 2013). В
последнее десятилетие обсуждается роль нарушений

со стороны нейроваскулярной единицы (НВЕ) в па-
тогенезе БА. НВЕ представляет совокупность клеток
головного мозга (церебральные эндотелиоциты, пе-
рициты, периваскулярные астроциты и нейроны).
Нарушения НВЕ, развивающиеся при БА, включа-
ют в себя изменения проницаемости гематоэнцефа-
лического барьера (ГЭБ) и микроциркуляции вслед-
ствии нарушения глиоваскулярного контроля ло-
кального кровотока и нейрон-астроглиального
метаболического сопряжения (van de Haar et al.,
2016; Liu et al., 2018).

Патология церебральных микрососудов является
одним из основных факторов риска развития демен-
ции (Arvanitakis et al., 2016). В дополнении к этому,
церебральная амилоидная ангиопатия, являясь важ-
ной причиной нарушения проницаемости ГЭБ и од-
ним из патологических признаков БА, вызывает раз-
витие сосудистых нарушений, что способствует сни-
жению познавательной функции (Saito, Ihara, 2016).
Таким образом, возникает вопрос о причинно-след-
ственной связи между нейродегенерацией и сосуди-
стым компонентом при развитии БА. Особенно это
становится ясным, если учесть, что сосудистые на-
рушения развиваются достаточно рано, в том числе
и до появления первых признаков нейродегенера-

Принятые сокращения: Aβ – бета-амилоид; БА – болезнь
Альцгеймера; ГЭБ – гематоэнцефалический барьер; НВЕ –
нейроваскулярная единица; RAGE – рецептор конечных про-
дуктов гликирования белков.
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