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аннОтаЦия
В филогенетически поздней интиме артерий эластического 

типа нет протеинов для переноса сорбированных на матриксе 
безлигандных, окисленных липопротеинов низкой плотности 
(ЛПНП) к оседлым макрофагам. Ранние в филогенезе клетки 
реализуют реакцию внеклеточного пищеварения: они выде-
ляют в матрикс интимы протеолитические ферменты – метал-
лопротеиназы. Вне клеток они гидролизуют протеогликаны 
матрикса, сорбированные, безлигандные ЛПНП, всасывают 
детрит; заканчивая в лизосомах гидролиз наиболее гидро-
фобных полиеновых эфиров холестерина (поли-ЭХС). Глад-
комышечные клетки мигрируют из среднего, мышечного слоя 
стенки артерий, изменяют свой фенотип (сократительный 
секреторный) и синтезируют in situ de novo протеогликаны 
матрикса. Только в артериях эластического типа стенка арте-
рий представлена тремя слоями: а) монослой эндотелия; б) 
интима + медия (гладкомышечные клетки) и в) адвентиция. 
Рационально установить функциональные различия между 
филогенетически ранними оседлыми макрофагами и позд-
ними моноцитамимакрофагами. Касается ли оно особен-
ностей скевенджер-рецепторов, активности CD36 транслоказ, 
экспрессии синтеза кислых гидролаз для поли-ЭХС или реа-
лизации биологической реакции внеклеточного пищеварения. 
Полагаем, что формирование атероматозных масс происхо-
дит в матриксе интимы артерий, а не в лизосомах при ограни-
ченных способностях моноцитовмакрофагов осуществлять 
эндоцитоз безлигандных ЛПНП из матрикса. И если атеро-

ABSTRACT
Phylogenetically late intima of elastic arteries has no proteins 

for transportation of non-ligand oxidized low density lipoproteins 
(LDL) adsorbed on the matrix to resident macrophages. 
Phylogenetically early cells realize the reaction of extracellular 
digestion by secreting the proteolytic enzymes metalloproteases 
in the matrix. They hydrolyze matrix proteoglycans, adsorbed 
and non-ligand LDL, absorb detritis, and terminate hydrolysis 
of the most hydrophobic polyenic cholesterol esters (poly-
CE) in lysosomes. Smooth muscle cells migrate from arterial 
media, change their phenotype from contractile to synthetic 
and produce in situ de novo matrix proteoglycans. Elastic 
arterial wall consists of three layers: a) endothelial monolayer, 
b) intima + media (smooth muscle cells) and b) adventitia. It 
seems reasonable to define functional differences between 
phylogenetically early resident macrophages and phylogenetically 
late monocytesmacrophages. They may be associated with 
scavenger receptors, CD36 translocase activity, production of acid 
hydrolases for poly-CE or realization of the biological reaction of 
extracellular digestion. We suppose that atheromatous masses are 
formed in the matrix of arterial intima but not in lysosomes when 
the ability of monocytesmacrophages to provide endocytosis 
of non-ligand LDL from the matrix is limited. If atheromatosis is a 
syndrome caused by intracellular deficiency of essential polyenic 
fatty acids (PFA), intimal atheromatosis is associated with partial 
utilization of excess PFA in the matrix of elastic arteria. At late 
stages of phylogenesis the intima formed from smooth muscle 
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Нет сомнений в том, что основу (фундамент) медицины 
как науки (искусства, согласно Гиппократу) составляет фи-
зическая химия, биохимия и основополагающие методоло-
гические подходы общей биологии, включая столь важный 
системный подход. На основании этого оценивают единение 
структуры и функции, схожесть этапов онто- и филогенеза, 
единую технологию становления в филогенезе функцио-
нальных систем, методологический подход преемственности 
становления биологических функций на ступенях филогене-
за и биологическую «субординацию». По сути, медицина это 
столь же глубокое, историческое представление о жизни, ре-
гуляции биологических функций и биологических реакций, 
как и общая биология, но только в отношении одного вида 
– Homo sapiens [4]. 

Общая биология оперирует терминами «живой и неживой»; 
ей незнакомо понятие ни болезнь, ни выздоровление, био-
логия признает только смертность и она не дифференцирует 
летальность. В биологии гибель многих миллионов клеток in 
vivo и даже почти полное вымирание популяций отдельных 
видов являются всего-то этапами на ступенях филогенеза, и 
часто это есть совершенствования вида. В какой зависимости 
in vivo происходит «согласование» инцидентов вымирания 
популяции с формированием филогенетически позитивных 
мутаций, предстоит еще выяснить. Для дальнейшего раз-
вития науки необходимо еще более тесное единение общей 
биологии и медицины; сделать это можно только на основе 
новых представлений, которые ранее в медицине не было. 

Через полтора века после К. Рокитанского (1824 г.) и Р. 
Вирхова (1846 г.) мы изложили филогенетическую теорию 
общей патологии; сделано это в стремлении понять единение 
патогенеза «метаболических пандемий», «болезней цивили-
зации» с далеко идущими целями – совершенствовать методы 
их профилактики и лечения. Основу метаболических панде-
мий составляют функциональные, регуляторные нарушения 
метаболизма: а) атеросклероз и его основное клиническое 
проявление атероматоз; б) метаболическая артериальная ги-
пертония (АГ); в) метаболический синдром; г) ожирение; д) 
резистентность к гуморальному медиатору инсулину (ИР) и 
е) неалкогольная жировая болезнь печени. Сахарный диабет 

первого и второго типа имеют иной патогенез; основу его 
составляют не функциональные, а структурные нарушения 
функции β-клеток островков и каскада передачи в клетки сиг-
нала инсулина от рецептора к исполнительным органеллам в 
клетке. В то же время ИР и все «метаболические пандемии»; 
по большей части, это рукотворные, функциональные рас-
стройства, которые инициированы самими индивидуумами. 

Особенностью филогенетической теории общей патологии 
является то, что мы представляем становление отдельных 
биологических функций и биологических реакций последо-
вательно на трех ступенях филогенеза: а) на уровне клетки 
(аутокринно); б) в паракринно регулируемых функционально 
разных сообществах клеток (ПС), органов и в) на уровне орга-
низма [5]. Каждый из трех уровней завершило формирование 
состояния «относительного биологического совершенства»; 
только оно инициировало начало формирования следующе-
го уровня. Среди биологических функций in vivo мы выде-
лили: биологическую функцию гомеостаза, биологическую 
функцию питания (трофологии), биологическую функцию 
эндоэкологии, функцию адаптации, биологическую функцию 
продолжения вида, функцию локомоции (движение за счет 
сокращения скелетных мышечных волокон) и когнитивную 
функцию, биологическую функцию интеллекта.

Каждую из биологических функций реализуют многие био-
логические реакции. Биологическую функцию питания (тро-
фологии) реализуют биологическая реакция экзотрофии при 
приеме пищи и биологическая реакция эндотрофии при ее 
отсутствии. Биологическую функцию гомеостаза реализуют 
многие десятки биологических реакций; они совместно фор-
мируют состояние, при котором во внеклеточной среде для 
каждой из клеток всегда, всего достаточно. Биологическая 
функция эндоэкологии обеспечивает in vivo состояние, при 
котором в межклеточной среде всегда «чисто». Биологиче-
скую функцию эндоэкологии реализуют in vivo два биологи-
ческие реакции – биологическая реакция экскреции и биоло-
гическая реакция воспаления. 

Если содержание субстратов, метаболитов, катаболитов, 
ионов превышает верхний предел физиологичного интерва-
ла, интероцептивные сенсорные системы in vivo расценивают 

матоз это синдром дефицит в клетках эссенциальных поли-
еновых жирных кислот (ПНЖК), то атероматоз интимы это 
только частичная утилизация избыточного количества ПНЖК 
в матриксе артерий эластического типа. На поздних ступенях 
филогенеза интима сформирована из гладкомышечных кле-
ток медии.

Ключевые слова: атеросклероз,	 атероматоз,	 интима,	 ма-
крофаги,	моноциты.

cells of the media.
Key words: atherosclerosis,	 atheromatosis,	 intima,	

macrophages,	monocytes.
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это как нарушение «чистоты», замусоривание межклеточной 
среды. И независимо от природы, эндогенного или экзоген-
ного субстрата, всё, превысившие верхний физиологичный 
уровень, подлежат удалению. Удаление катаболитов, субстра-
тов, ионов малой мол. массы (менее 70 кД) происходит путем 
биологической реакции экскреции в гломерулах ПС нефро-
на, путем фильтрации через базальную мембрану – функци-
ональный бислой клеток эндотелий: подоциты. Эндогенные 
флогогены, экзогенные патогены с мол. массой более 70 кД 
подлежат утилизации в тканях in situ при реализации биоло-
гической реакции воспаления. Реализуют эту реакцию ранние 
в филогенезе оседлые (резидентные) макрофаги – клетки 
рыхлой соединительной ткани (РСТ); функцию они проявля-
ют в каждом из ПС клеток. 

биологические основы формирования атероматаза инти-
мы артерий эластического типа 

В течение последних лет опубликовано несколько анали-
тических обзоров, которые детально рассматривают пато-
генез атероматоза в интиме артерий [20; 22; 16] Обсуждена 
функциональная роль филогенетически ранних оседлых ма-
крофагов и филогенетически поздних, сформированных in 
situ, ex tempore из моноцитов гематогенного происхождения, 
моноцитовмакрофагов, формирование пенистых клеток, 
гибель пенистых клеток по типу некроза, образование пло-
ских и туберозных, мягких атером и компенсаторных явлений 
ангионеогенеза. Авторы детально разбирают особенности 
регуляции моноцитов и макрофагов, тонкие механизма вза-
имоотношения моноцитов с клетками монослоя эндотелия 
при выходе клеток из кровяного русла, формирование моди-
фицированных липопротеинов низкой плотности (ЛПНП). Все 
используют термин «инфильтрация» интимы артерий ЛПНП, 
биохимические реакции этерификации в интиме артерий 
спирта холестерина (ХС) с образованием моноеновых эфиров 
(моно-ЭХС) и сложности объяснить все это с позиций теории 
«ответа на повреждение». 

Одновременно ни в одном обзоре, как и в более ранних пу-
бликациях не поставлены многие вопросы, которые, по на-
шему мнению, являются основополагающими для понимания 
этиологии и патогенеза атеросклероза и его основного кли-
нического проявления – атероматоза.

1. Как образуется (откуда взялось) столь большое количе-
ство «модифицированных» ЛПНП в плазме крови, которые 
клетки монослоя эндотелия трансцитозом выносят в интиму 
артерий, далее моноциты макрофаги, формируют атерома-
тозную массу липидов; правомерен ли для ЛП термин пассив-
ная «инфильтрация» [9]? 

2. По какой причине атероматоз и атеротромбоз поражают 
артерии только эластического и смешанного типа; почему эти 
афизиологичные процессы не происходят в артериях мышеч-
ного типа?

3. Каково функциональное предназначение протеогликанов 
матрикса интимы и каковы биологические особенности функ-
ции специфичных металлопротеиназ?

4. Чем функционально отличаются немногочислен-
ные, филогенетически ранние оседлые макрофаги ин-
тимы от многочисленных, филогенетически поздних 
моноцитовмакрофагов? 

5. Из каких эфиров спирта ХС – моноеновых (холе-
стерололеат) или полиеновых (холестероларахидонат) 
моноцитымакрофаги формируют в интиме плоские атеро-

мы и кристаллы ХС?
6. По какой причине у крыс, в отличие от кроликов, трудно 

воспроизвести атероматоз артерий эластического типа на мо-
дели гиперхолестеринемии пищи по Н. Н. Аничкову?

7. В чем состоит единение и выраженное различие функци-
ональных понятий атеросклероз и атероматоз? 

8. Каково функциональное взаимоотношение экзогенной, 
эндогенной пальмитиновой насыщенной жирной кислоты 
(НЖК) и гуморального медиатора инсулина?

9. Афизиологичной реализацией каких биологиче-
ской функции in vivo является формирование атеромато-
за? 

10. Каково функциональное различие морфологически 
неразличимых «пенистых» клеток и липидных «пятен», био-
логическая роль С-реактивного белка – пентамера (пентрак-
сина)? 

11. Какова роль химически модифицированных в крови 
пальмитиновых безлигандных ЛПОНПЛПНП, если погло-
щение их моноцитами и макрофагами в интиме происходит 
при действии «рецепторов-мусорщиков», скевенджер-рецеп-
торов?

12. Каковы те биохимические нарушения, которые могут 
быть основой формирования эруптивных ксантом и не только 
на коже, а во всем организме; они быстро развиваются и не 
столь быстро, но все-таки проходят? 

13. Что же составляет реальную основу профилактики ме-
таболической пандемии – атеросклероза, атероматоза и рези-
стентности к инсулину? 

Ответы мы приведем ниже, изложив их в том порядке, как 
они заданы, руководствуясь разработанной нами [6] фило-
генетической теории общей патологии. 

филогенетические основы патогенеза атеросклероза и 
атероматоза (1)

Все жирные кислоты (ЖК) которые гепатоциты поглотили 
из кровотока в составе хиломикронов, они после оптимиза-
ции – утилизации in situ афизиологичных ЖК, реэтерифици-
руют со спиртом глицерином раздельно в состав олеиновых, 
пальмитиновых, линолевых и линоленовых триглицеридов 
(ТГ). Классификацию ТГ мы провели на основании: какая 
ЖК этерифицирована со вторичной спиртовой груп-
пой в позиции sn-2 трехатомного спирта глицерина и гидро-
лиза которой не происходит при действии панкреатической 
липазы и постгепариновой липопротеинлипазы (ЛПЛ). В силу 
выраженных стерических различий формы индивидуальных 
ТГ, апоВ-100 раздельно этерифицирует ТГ в олеиновые, паль-
митиновые, линолевые и линоленовые ЛП очень низкой плот-
ности (ЛПОНП); все их гепатоциты секретируют в кровоток. 

Физиологично гепатоциты секретирую в кровоток пре-
имущественно олеиновые и в меньшей мере пальмитино-
вые ЛПОНП, еще меньше стеариновых ТГ. Среди ЛПОНП 
олеиновые+пальмитиновые составляют более 80% всего их 
количества. Постгепариновая ЛПЛ в крови гидролизует ас-
социированные с апоВ-100 ТГ; освобожденные неэтерифи-
цированные ЖК (НЭЖК) связывает переносящий ЖК белок 
альбумин. Образуемые полярные диглицериды, при дей-
ствии белка переносящего полиеновые эфиры холестерина 
(БППЭХ) переходят в ЛП высокой плотности (ЛПВП). 

Освободившись от избытка ТГ, апоВ-100 принимая актив-
ную конформацию (пространственную форму), выставляет 
на поверхность апоЕ/В-100 лиганд. Связывая его своими ре-
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цепторами, инсулинозависимые клетки in vivo поглощают все 
олеиновые и пальмитиновые ЛПОНП; ЛПНП они не становят-
ся и в плазме крови физиологично не бывает экзогенных ни 
олеиновых, ни пальмитиновых ЛПНП. Физиологично в ЛПНП 
превращаются только линолевые и линоленовые ЛПОНП при 
гидролизе части ассоциированных с апоВ-100 триглицеридов 
при действии печеночной глицеролгидролазы. Для активного, 
рецепторного поглощения клетками полиеновых ЖК (ПНЖК), 
они в форме полиеновых эфиров ХС (поли-ЭХС, ПНЖК этери-
фицированных спиртом ХС) переходят из ЛПВП в состав фи-
зиологичных линолевых и линоленовых ЛПОНП. Инициирует 
переход поли-ЭХС из ЛПВП в ЛПОНП специфичный БППЖК. 

Поскольку молекулы поли-ЭХС на треть меньше, чем ТГ и 
более гидрофобны, они вытесняют ТГ из связи с апоВ-100, 
способствуя превращению линолевых и линоленовых ЛПОНП 
в ЛПНП. Гидролиз ТГ в этих ЛПОНП активирует печеночная 
глицеролгидролаза. Освобожденный от ТГ апоВ-100, прини-
мает активную конформацию (пространственную форму) и 
выставляет на поверхность ЛПНП апоВ-100 лиганд. Связывая 
его рецепторами, все клетки поглощают ЛПНП со всеми пере-
носимыми им ПНЖК в форме поли-ЭХС. 

Если в пище высоко содержание пальмитиновой НЖК, в ге-
патоцитах доминируют пальмитиновые ТГ, в крови пальмити-
новых ЛПОНП больше чем олеиновых, превращения олеино-
вых ЖК происходит, как это описано выше. Однако скорость 
гидролиза пальмитиновых ТГ при действии постгепариновой 
ЛПЛ на порядки ниже, чем олеиновых [1]; пальмитиновые 
ЛПОНП намного дольше, чем олеиновые ЛПОНП, циркулиру-
ют в кровотоке, формируя гипертриглицеридемию после еды. 
Если мы расположит все индивидуальные пальмитиновые и 
олеиновые ТГ в порядке возрастания константы скорости ги-
дролиза их при действии постгепариновой ЛПЛ, получится 
следующая последовательность:

ППП ППОПОП ОПП ООП ООО.
С наиболее высокой скоростью реакции постгепариновая 

ЛПЛ гидролизует ТГ как олеил-олеил-олеат глицерол (ООО), 
фермент практически не гидролизует ТГ как пальмитоил-
пальмитоил-пальмитат (ППП). ЛПЛ обладает выраженной по-
зиционной специфичностью и гидролизует в составе ТГ толь-
ко одну эфирную связь ЖК  глицерин, предпочтительно в 
позиции sn-1 трехатомного спирта.

Температура плавления медленно гидролизуемого пост-
гепариновой ЛПЛ ППП составляет +49°С; точка плавления 
предпочтительного для ЛПЛ субстрата – ООО равна минус 
15°С. Различие температуры плавления между каждым чле-
ном последовательности ТГ составляет ≈ 10°С. При сдвиге 
«спектра» ТГ влево: а) возрастает длительность гипертри-
глицеридемии после приема пищи, повышается ХС-ЛПНП 
(неэтерифицированный ХС поверхностного монослоя ХС: 
фосфатидилхолин (ФХ) в ЛПОНП + поли-ЭХС в линолевых и 
линоленовых ЛПНП); в) формируется выраженный атерома-
тоз интимы артерий эластического типа. Точка плавления ТГ 
как стеарил-стеарил-стеарат (ССС) составляет 63°С; гидролиз 
их in vivo практически невозможен, хотя проблемным являет-
ся и гидролиз ТГ как ППП. 

Чем более в последовательности ТГ происходит сдвиг впра-
во, тем короче постпрандиальная ГЛП после еды и инсули-
нозависимые клетки быстрее поглощают все ЛПОНП путем 
апоЕ/В-100 эндоцитоза. При медленном гидролизе ТГ ассоци-
ированных с апоВ-100, апо не принимает активную конфор-

мацию и длительно не выставляет на поверхность ЛПОНП 
апоЕ/В-100 рецептор. При избыточном количестве пальми-
тиновых ЛПОНП, они практически не формируют лиганд и 
их не поглощают клетки путем физиологичного апоЕ/В-100 
эндоцитоза. Все пальмитиновые ЛПОНП медленно освобож-
даясь от ТГ, приобретая гидратированную плотность ЛПНП 
[21]. Среди ЛПНП преобладают не линолевые и линоленовые 
физиологичные ЛПНП, а афизиологичные пальмитиновые 
ЛПОНПЛПНП. 

Когда БППЭХ формирует переход ПНЖК этерифицирован-
ные спиртом ХС, поли-ЭХС, из ЛПВП, они оказываются не в 
пуле физиологичных линолевых и линоленовых ЛПНП, а в 
большом афизиологичном пуле пальмитиновые ЛПОНПЛ
ПНП+линолевые+линоленовые ЛПНП. Все они при действии 
липазы не формируют апоВ-100 лиганд и их не могут по-
глощать клетки путем апоВ-100 эндоцитоза. В подавляющем 
числе случаев, возрастание ХС-ЛПНП является следстви-
ем повышения содержания в плазме крови пальмитиновых 
ЛПОНП ЛПНП; при этом в ЛПНП увеличивается содержание 
ТГ, неэтерифицированного ХС и ФХ. 

Избыточное содержание в пище пальмитиновой НЖК, 
пальмитиновых ТГ в гепатоцитах и одноименных ЛПОНП в 
крови, в конечном итоге:

а) нарушает поглощение клетками ПНЖК в форме поли-
ЭХС, в составе физиологичных линолевых и линоленовых 
ЛПНП, путем апоВ-100 эндоцитоза и формирует основу пато-
генеза атеросклероза – дефицит в клетках ПНЖК;

б) образует большой пул афизиологичных, безлигандных 
пальмитиновых ЛПОНПЛПНП + линолевые + линоленовые 
ЛПНП, которые рецепторно не могут поглотить клетки и ко-
торые в крови становясь эндогенными флогогенами, «за-
мусоривают» межклеточную среду, нарушая биологическую 
функцию эндоэкологии. Удалить пул афизиологичных ЛПНП 
могут только функциональные «клетки-мусорщики», осед-
лые макрофаги. Они призваны путем скевенджер-эндоцито-
за поглотить и утилизировать все эндогенные флогогены и 
экзогенные патогены при реализации биологической реакции 
воспаления [13]. 

интима – третий слой в стенке артерий только эластическо-
го (смешанного) типа (2)

Филогенетически ранние артериолы мышечного типа – ло-
кальные перистальтические насосы функционируют в ПС кле-
ток; в каждом из них имеется и пул рыхлой соединительной 
ткани (РСТ); они локально реализуют и биологическую функ-
цию эндоэкологии, биологическую реакцию воспаления – 
утилизацию эндогенных флогогенов. Артериолы мышечного 
типа, формируя филогенетически ранний дистальный отдел 
будущего артериального русла, интимы не имеют. 

Когда же на поздних ступенях филогенеза, проксимальный 
отдел артериального русла сформированный артериями эла-
стического типа, вместе с центральным насосом – сердцем, 
смыкается с дистальным отделом, замыкая систему кровоо-
бращения, оседлые макрофаги – клетки РСТ для поддержания 
«чистоты» локального пула внутрисосудистой межклеточной 
среды, локализуются в интиме артерий. Клетки монослоя 
эндотелия, реализуя биологическую реакцию трансцитоза, 
активно выводят эндогенные флогогены в интиму артерий 
эластического типа. Когда безлигандных ЛПНП становится 
много, биологическую реакцию трансцитоза подкрепляет 
биологическая реакция гидравлического давления при повы-
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шении артериального давления (АД) в проксимальном отделе 
артериального русла. Биологическая функция трансцитоза 
через монослой клеток эндотелия сформовалась поздно, по-
сле формирования замкнутой системы кровообращения и ак-
тивация ее происходит с уровня организма путем повышения 
АД в проксимальном отделе артериального русла. Как после 
этого воспринимать рассуждения о пассивной инфильтрации 
интимы ЛПНП?

филогенетически ранние оседлые макрофаги интимы реа-
лизуют биологическую реакцию внеклеточного пищеварения 
(3)

Биологическая реакция трансцитоза, которую реализует 
монослой эндотелия, одинаково активна как при переносе 
эндогенных флогогенов из клеток в интиму, так и в обрат-
ном переносе субстратов из интимы в кровоток. Чтобы по-
сле трансцитоза эндогенных флогогенов, они не могли быть 
перенесены обратно, безлигандные ЛПНП связывают проте-
огликаны матрикса интимы. В филогенетически позднем ма-
триксе интимы артерий нет протеинов, которые бы переноси-
ли сорбированные флогогены к немногочисленным оседлым 
макрофагам. В интиме макрофагов немного; ведь безлиганд-
ные ЛПНП, если физиологично и образуются в кровотоке, то 
в небольшом количестве. 

Поскольку сорбированные, безлигандные, модифициро-
ванные ЛПНП недоступны для оседлых макрофагов в интиме, 
клетки, будучи ранними в филогенезе, равно РСТ паракрин-
ных сообществ, начинают реализовать филогенетически ран-
нюю биологическую реакцию внеклеточного пищеварения. 
Для этого они секретируют в матрикс интимы высокоактив-
ные, неспецифичные протеолитические ферменты – метал-
лопротеиназы. Ферменты вне клеток, как это было на ранних 
ступенях филогенеза, гидролизуют протеогликаны матрик-
са интимы, освобождают сорбированные, афизиологичные 
ЛПНП – липидпереносящие макромолекулы белка и всасыва-
ют гидролизат матрикса вместе со всеми ЛПНП и в лизосомах 
окончательно гидролизуют протеогликаны, протеины, апоВ-
100 и липиды, включая наиболее гидрофобные поли-ЭХС. 

Физиологичное повреждение оседлыми макрофагами 
матрикса интимы артерий эластического типа восстанавли-
вают гладкомышечные клетки. Они мигрируют из среднего, 
мышечного слоя стенки, изменяют свой фенотип – из со-
кратительных становятся секреторными и синтезируют in situ 
de novo протеогликаны матрикса [27]. Это доказательство 
того, что в эмбриогенезе матрикс является производным от 
гладкомышечных клеток; только в артериях эластического и 
смешанного типа (эластично-мышечного типа) стенка арте-
рий представлена тремя слоями: а) монослой эндотелия; б) 
интима + медия (слой гладкомышечных клеток) и в) соеди-
нительнотканная адвентиция. Видимо не зря ультразвуковая 
диагностика атероматоза артерий эластического типа объ-
единяет интиму и медию в функционально один слой [28]. 

функциональное различие филогенетически ранних 
оседлых макрофагов интимы и поздних в филогенезе 
моноцитовмакрофагов (4)

В связи с малой физиологичной потребностью на ступенях 
филогенеза, в интиме артерий эластического типа оседлых 
макрофагов тоже немного. Располагаются они в интиме ар-
терий немногочисленными кластерами, поглощают и ути-
лизируют все эндогенные флогогены путем скевенджер-эн-
доцитоза через «рецепторы-мусорщики». Рядом с ними, в 

гидрофобных рафтах (плотах) плазматической мембраны 
функционируют и CD36 транслоказы, которые поглощают 
разные липиды, начиная от полярных НЭЖК и заканчивая са-
мыми гидрофобными – поли-ЭХС, точнее ПНЖК которые эте-
рифицированы спиртом ХС. Локализованы и интиме артерий 
и одиночные перициты; функционально, мы полагаем, они в 
филогенезе являются предшественниками гладкомышечных 
клеток и их число больше в обменных капиллярах. 

Функциональными особенностями филогенетически ран-
них оседлых макрофагов является: а) возможность ути-
лизировать все эндогенные флогогены, включая гидролиз 
наиболее гидрофобных поли-ЭХС и б) реализация филогене-
тически ранней биологической реакции внеклеточного пище-
варения, секреция протеолитических ферментов, комплекса 
металлопротеиназ в матрикс интимы артерий. Когда количе-
ство субстратов, которые призваны утилизировать немного-
численные оседлые макрофаги, превышает их возможности, 
они начинают секретировать гуморальные медиаторы – моно-
цитарные хемиаттрактанты. Этим филогенетически ранним, 
субстратзависимым, гуморальным путем оседлые макрофаги 
«зазывают» в очаг активации реакции воспаления, утилиза-
ции безлигандных, модифицированных ЛПНП - эндогенных 
флогогенов, «рекрутов» - филогенетически поздние моноци-
ты гематогенного происхождения [15]. 

Моноциты выходят из костного мозга как производные 
мегакариоцитов и в течение нескольких дней циркулируют 
в кровотоке. Время жизни моноцитов in vivo – около 100 
дней. Далее они при активном гуморальном взаимодействии 
с клетками монослоя эндотелия, per diapedesis, входят в 
интиму артерий. Поскольку in vivo функционируют разные 
пулы моноцитов (перитональные, легочные, интимальные) 
они в течение нескольких дней проходят, можно полагать, 
специализацию in situ, ex tempore, после чего становятся 
функционально похожими на оседлые макрофаги, стано-
вясь моноцитамимакрофагами. Они приобретают основ-
ные функциональные свойства макрофагов. Вероятно, они 
экспрессируют и синтез кислых гидролаз и способны, пусть 
ограниченно, но гидролизовать поли-ЭХС. 

Однако, вероятно, моноцитымакрофаги не в состоянии 
должным, филогенетически ранним образом, реализовать 
биологическую реакцию внеклеточного пищеварения. И если 
моноциты макрофаги и способны поглощать модифици-
рованные ЛПНП, то только частично. Основная масса ЛПНП 
остается, более вероятно, связанной с протеогликанами ма-
трикса; при этом биологические, афизиологичные реакции 
гидролиза, липолиза, протеолиза, можно полагать, только 
частично проходят в лизосомах моноцитов макрофагов. 
Афизиологичная биологическая реакция утилизации избы-
точного количества пальмитиновых ЛПНП проходит, главным 
образом, можно полагать, вне клеток. При этом образуется 
деструктвно-воспалительный детрит из протеинов (апоВ-100, 
аутоантитела к ЛПНП) [2], белки плазмы крови, которые пере-
несены активированной биологической реакцией трансцито-
за, жидкостного пиноцитоза [18].

Желательно более четко установить функциональное раз-
личие между филогенетически ранними оседлыми макро-
фагами интимы артерий эластического типа и поздними в 
филогенезе моноцитамимакрофагами. Касается ли оно 
функциональных особенностей скевенджер-рецепторов, ак-
тивности CD36 транслоказ, экспрессии синтеза кислых ги-
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дролаз для поли-ЭХС или способности реализовывать биоло-
гическую реакцию внеклеточного пищеварения. Надо принять 
во внимание и то, что per diapedesis в интиму одновременно 
с моноцитами входят также нейтрофилы и лимфоциты; регу-
ляторное действие их гуморальных медиаторов тоже имеет 
функциональное значение. 

Предшественник, из которых формируется масса атерома-
тозных липидов и кристаллы холестерина моногидрата (5)

В составе пальмитиновых ЛПОНПЛПНП в интиму посту-
пают почти все ПНЖК пищи в форме поли-ЭХС, масса мед-
ленно гидролизуемых пальмитиновых ТГ, неэтерифициро-
ванный спирт ХС и ФХ из поверхностного монослоя липидов 
в ЛПОНП. Более 50 годами ранее установлено, что основная 
масса липидов при формировании в интиме артерий атерома-
тоза, особенно при ГЛП фенотипа II а, при семейной гиперхо-
лестеринемии составляют С18 ННЖК с двумя, тремя двойны-
ми связями (ДС). Рассмотрение положения ДС по длине цепи 
атомов углерода, свидетельствует, что это частично подвер-
женные катаболизму ω-6 и ω-3 ПНЖК [31]. 

Это те ПНЖК пищи, которые при избытке в пище пальми-
тиновой НЖК не смогли поглотить все клетки в форме поли-
ЭХС, в составе лигандных ЛПНП путем апоВ-100 эндоцитоза. 
Среди массы атероматозных липидов преобладают холесте-
риновые эфиры катаболизированные ПНЖК, линолевая и 
линоленовая ННЖК в форме ТГ. При окраске не суданом, как 
это принято в отделениях патоморфологии, а по Нильсону – 
красителем нильский голубой, в атероматозных массах инти-
мы артерий эластического типа можно видеть преобладание 
эфиров ХС, ТГ и немного ФХ. Неэтерифицированный ХС из 
пальмитиновых ЛПОНПЛПНП в клетках (вне клеток) фор-
мирует кристаллы холестерина моногидрата; от них клетки 
избавляются путем шеддинга – «отторжения» кристаллов ХС 
в межклеточную среду. В центре некротизированных атеро-
матозных бляшек то же, но вероятно вне клеток, формируют-
ся мелкие кристаллы ХС моногидрата. 

Если в пище много пальмитиновой НЖК и пальмитиновых 
ТГ, по сравнению с олеиновыми ЛПОНП и в ЛПОНПЛПНП 
доминируют ТГ, то в интиме артерий формируются мягкие 
бляшки из ТГ, которые физико-химически склонны к раз-
рыву. Разрыв бляшки из ТГ, как показывают клинические на-
блюдения у пациентов с острым инфарктом миокарда, проис-
ходит в условиях острой активации биологической функции 
адаптации, биологической реакции стресса. 

 При биологической реакции стресса, выброс адреналина 
приводит к выраженной активации гидролиза запасенных ТГ 
(афизиологичный липоидоз) в клетках монослоя эндотелия и 
РСТ в покрышке мягкой атеромы. В отличие от панкреатической 
липазы и постгепариновой ЛПЛ, которые гидролизуют в ТГ одну 
эфирную связь (sn-1), адреналин активирует иную - гормонза-
висимую липазу. Она одновременно гидролизует три эфирные 
связи в молекуле ТГ. Происходит так, что в цитоплазме клетки 
эндотелия при липоидозе вместо одной неполярной молекулы 
ТГ разом образуется четыре полярные молекулы – три свобод-
ные С16-С18 ЖК и спирт глицерин. Объем, которые занимают 
четыре полярные, одноименно отрицательно заряженные моле-
кулы становится больше и они физически повреждают клетки 
эндотелия. При этом происходит протрузия – выход содержи-
мого мягкой бляшки с выраженно тромбогенной, воспаленной 
поверхностью в просвет артерии. Далее быстро следует форми-
рование тромба, ишемия ткани и развитие инфаркта [23]. 

биологическая роль ХС; различие атероматоза у кроликов 
и крыс при экзогенной гиперхолестеринемии (6)

Скармливание кроликам ХС в течение нескольких недель 
проводит к атероматозу интимы аорты. С пищей кролики не 
потребляют ХС, однако действие ХС на ступенях филогенеза 
является биологически единым. ХС не липид; это одноатом-
ный, вторичный циклический спирт. Липиды – это ЖК и все 
производные от ЖК. Когда спирт ХС этерифицирует ПНЖК, 
образованные поли-ЭХС являются липидами. Согласно поло-
жениям физической химии, все эфиры называют по имени 
спирта: этерифицированные холестерином ПНЖК - это поли-
ЭХС. 

ХС синтезирует каждая из животных клеток; предшествен-
ник синтеза ХС – ацетат, ацетил-КоА; поэтому только ЛПВП до-
ставляют ХС в форме моно-ЭХС только к гепатоцитам, только 
для синтеза из него желчных кислот. Синтез ХС регулирован 
на клеточном уровне; в филогенезе ХС реализует биологиче-
скую реакцию краткосрочной адаптации. Если внешняя среда 
становится неблагоприятной, каждая клетка запускает синтез 
ХС, конденсируя его в клеточной мембране между молекула-
ми ФХ, делает мембрану менее проницаемой и отгоражива-
ется от внешней среды. Когда среда нормализуется, клетки 
избавляются от ХС, выводя его во внешнюю среду. 

Вторая биологическая функция спирта ХС превращение 
полярных ПНЖК в неполярную форму поли-ЭХС с целью ре-
цепторного поглощения их клетками. In vivo формируется и 
неполярная форма спирта ХС – холестерололеат, моно-ЭХС. 
НЖК, МЖК и ННЖК образуют неполярную форму с глице-
рином – ТГ. Функция ХС in vivo опосредована физико-хими-
ческим действием его в клеточной мембране. Во внутреннем 
монослое бислойной мембраны и в органеллах клеток ХС нет. 
In vivo эфиров ХС на порядки меньше, чем эфиров глицерина, 
однако весь ХС расположен вне клеток, а почти все ТГ – в 
клетках. В силу этого в плазме крови содержание ХС почти в 
3 раза выше, чем глицерина – ТГ. 

Скармливание кроликам ХС становится причиной того, 
что в монослое полярных липидов на поверхности массы ТГ 
в ЛПОНП, отношение ФХ:ХС становится столь малым (1:1), 
что низкая проницаемость монослоя практически изолирует 
гидрофобную постгепариновую ЛПЛ в плазме крови от ги-
дрофобных ТГ в ЛПОНП; ХС разобщает фермент и субстрат. 
Гидролиз ТГ в ЛПОНП блокирован, формирование лиганд-
ных ЛПОНП не происходит, клетки зависимые от инсулина 
не поглощают олеиновые и пальмитиновые ЛПОНП путем 
апоЕ/В-100 эндоцитоза. В крови формируется ГЛП и моно-
слой эндотелия, реализуя биологическую реакцию трансци-
тоза, выводит безлигандные, модифицированные пальмим-
тновые ЛПОНПЛПНП в интиму артерий эластического типа. 
По сути, высокое содержание в пище ХС и избыток пальми-
тиновой НЖК проявляют сходное афизиологичное действие; 
они по-разному блокируют гидролиз ТГ в пальмитиновых и 
оленовых ЛПОНП, нарушая и апоЕ/В-100 эндоцитоз. Избыток 
в пище ХС и пальмитиновой НЖК формирует одновременно 
атеросклероз и атероматоз.

На ступенях филогенеза, мутация БППЭХ – нуль привела к 
тому, что крысы, мыши и собаки сформировали второй ва-
риант активного поглощения клетками ПНЖК в форме поли-
ЭХС. Кролики, морские свинки, Homo sapiens реализуют «по-
следовательный» перенос ПНЖК в составе ЛП и поглощение 
клетками ПНЖК по пути: энтероциты→ апоА-I ЛПВП→ БППЭХ→ 
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линолевые+линоленовые апоВ-100 ЛПНП→ апоВ-100 эндоци-
тоз→ клетка. Вначале перенос ПНЖК происходит в ЛПВП в со-
ставе фосфолипидов, а далее при действии БППЭХ в ЛПНП, 
т.е. последовательно. 

При отсутствии БППЭХ, крысы сформировали иной вари-
ант переноса ПНЖК в составе ЛП и поглощения их клетка-
ми. Происходит это по пути: энтероциты→ апоА-I ЛПВП→ 
апоЕ/А-I эндоцитоз→ клетка. Мы называем это – «парал-
лельный» вариант переноса и поглощения клетками ЖК: 
а) НЖК+МЖК+ННЖК переносят апоВ-100 ЛПОНП и ЛПНП, 
а ПНЖК только апоА-I ЛПВП. При этом, сколько бы мы ни 
кормили крыс ХС, нарушить поглощение клетками ПНЖК и 
сформировать атеросклероз не получится, но не выраженный 
атероматоз аорты формируется и у крыс при избытке в пище 
ХС и пальмитиновой НЖК. 

Подобную мутацию БППЭХ-нуль имеют ≈ 8% жителей Япо-
нии; это физиологичная гиперальфалипопротеинемия, при 
которой в плазме крови преобладают не, как обычно апоВ-
100 ЛП, а апоА-I ЛПВП. При этом в ЛПВП высоко содержание 
поли-ЭХС – ПНЖК этерифицированных ХС, а не моно-ЭХС, 
не холестерололеата, ни неполярной формы ХС. Это обе-
спечивает популяции Японии низкий уровень атеросклероза 
и летальности от сердечно-сосудистых заболеваний. Чтобы 
у крыс сформировать атеросклероз, как дефицит в клетках 
ПНЖК, приходится выбивать ген апоЕ и блокировать апоЕ/А-I 
эндоцитоз ЛПВП и ПНЖК. В популяции же г. Москвы, по срав-
нению с жителями Вашингтона, ХС-ЛПВП тоже выше, но за 
счет более высокого содержания моно-ЭХС. Это – следствие 
потребления алкоголя и нарушения синтеза гепатоцитами се-
креторного белка лецитинхолестерин ацилтрансферазы. 

единение патогенеза и функциональное различие атеро-
склероза и атероматоза (7)

Атеросклероз – синдром внутриклеточного дефицита ω-6 и 
ω-3 ПНЖК, выраженный недостаток синтеза аминофосфоли-
пидов и афизиологичный, компенсаторный синтез филогене-
тически ранних гуморальных медиаторов – эйкозаноидов как 
регуляторов метаболизма. 

А. Отсутствие синтеза клетками аминоФЛ – фосфатидилэ-
таноламина и фосфатидилсерина из ПНЖК вокруг каждого 
интегрального белка клеточной мембраны аминоФЛ форми-
руют менее гидрофобное окружение в более гидрофобной 
массе ФХ. Это позволяет белкам свободно изменять конфор-
мацию (форму) молекулы при реализации функции рецепто-
ров, клеточных помп, транслоказ и глюкозных транспортеров 
– ГЛЮТ. Отсутствие аминоФЛ во внутреннем монослое плаз-
матической мембраны делает функцию всех интегральных 
белков менее эффективной [24]. 

Б. Филогенетически более ранними и самыми эффективны-
ми являются эйкозаноиды синтезированные из ω-3 С20:5 эйко-
запенатеновой ПНЖК: в молекуле они имеют 3 ДС, формируя 
группу эйкозаноидов3. Простациклины3 активно регулируют 
биологическую реакцию эндотелийзависимой вазодилатации 
и биологическую реакцию «метаболизммикроциркуляция». 
Тромбоксаны3 активно регулируют функциональные кон-
такты между клетками, понижая агрегацию тромбоцитов. 
Среди многих форм гуморальных медиаторов, лейкотиены3 
выражено снижают активность синдрома системного вос-
палительного ответа и активируют синдром компенсаторной 
противовоспалительной защиты. 

В. Из поздней в филогенезе ω-6 С20:4 арахидоновой ПНЖК 

клетки синтезируют эйкозаноиды2; в молекуле их две ДС; 
активность их едина с эйкозаноидами3, но менее выраже-
на. Если клетки активно поглощают ω-3 и ω-6 ПНЖК, синтез 
эйкозаноидов3 происходит из ω-3 ПНЖК; при отсутствии в 
пище рыбы и морепродуктов – клетки синтезируют эйкозано-
иды2 из ω-6 ПНЖК. Небольшие количества ω-6 арахидоновой 
ПНЖК содержат только яица птиц и свиное подкожное сало. 
В растительных маслах арахидоновой ПНЖК нет, есть только 
С20:0 арахиновая НЖК. 

Г. Если клетки не имеют возможности поглощать ни ω-3,ни 
ω-6 экзогенные, эссенциальные ПНЖК, синтез эйкозаноидов1 
(одна ДС в молекуле) происходит из эндогенно синтезирован-
ной ω-9 С20:3 дигомо-γ-линоленовой ННЖК. Все эйкозанои-
ды1 с одной ДС являются афизиологичными и действие их, 
по сути, противоположо эйкозаноидам3. По сути, в условиях 
блокады поглощения клетками ПНЖК в форме поли-ЭХС в со-
ставе линолевых и линоленовых ЛПНП путем апоВ-100 эндо-
цитоза, формируется синдром патологической компенсации. 
И выраженное нарушение многих сторон метаболизма про-
должается годами. Ни одна животная клетка не может ввести 
в молекулу С18:1 олеиновой МЖК вторую ДС и синтезировать 
ω-6 С18:2 линолевую ННЖК; синтез этот реализуют только 
клетки растений. Крысы, поедая с пищей линолевую ННЖК, 
синтезируют из нее арахидоновую ПНЖК; человек же может 
синтезировать только дигомо-γ-линоленовую ННЖК [17]. 

Атероматоз – процесс утилизации в интиме артерий эласти-
ческого типа всех пальмитиновых ЛПОНПЛПНП, линолевых 
и линоленовых ЛПНП, которые не смогли, при отсутствии 
лиганда, поглотить филогенетически поздние инсулиноза-
висимые клетки путем апоЕ/В-100 эндоцитоза и все ранние 
в филогенезе клетки через апоВ-100 рецепторы. Когда мы 
обсуждаем патогенез ишемической болезни сердца и инфар-
кта миокарда, мы всегда суммирует афизиологичную роль 
атероматоза, толщина интимы+медия, формирование ате-
роматозных бляшек, стенозирование просвета артерий, раз-
рыв мягкой атероматозной бляшки [19]. В равной мере мы 
учитываем и проявления атеросклероза в форме нарушения 
биологической реакции эндотелийзависимой вазодилатации, 
реакции «метаболизммикроциркуляция», биологической 
реакции воспаления, компенсаторной реакцией неоангиоге-
неза и биологической реакции стресса [30]. 

афизиологичное действие избытка экзогенной, эндоген-
ной пальмитиновой нЖК и инсулин (8)

С позиций филогенетической теории общей патологии, 
основу патогенеза атеросклероза и атероматоза составляет 
нарушение биологической функции трофологии (питания), 
биологической реакции экзотрофии (внешнего питания). 
На ступенях филогенеза, при становлении функции вначале 
ЛПВП, далее ЛПНП, и позже инсулинозависимых ЛПОНП, со-
держание пальмитиновой НЖК не превышало 15% всего ко-
личества ЖК. Так продолжалось миллионы лет; обобщенная 
система ЛП (ЛПВП+ЛПНП+ЛПОНП) не «научилась», физико-
химически, возможно, не может переносить больше пальми-
тиновой НЖК. 

Когда же на поздних ступенях филогенеза, при реализа-
ции биологической функции локомоции гепатоциты стали 
из экзогенной глюкозы синтезировать много пальмитиновой 
НЖК (иную ЖК все клетки синтезировать не могут), β-клетки 
островков Лангерганса начали синтез гуморального медиато-
ра инсулина. Биологическое предназначение инсулина – обе-
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спечение субстратами для наработки энергии клеток, которые 
реализуют биологическую функцию локомоции. Основное 
действие инсулина – гормон призван всю синтезированную 
гепатоцитами из глюкозы С16:0 пальмитиновую НЖК пре-
вратить в специфичную для животных ω-9 С18:1 олеиновую 
МЖК. Это определено не тем, что переносить в форме ТГ в 
составе ЛП олеиновую МЖК существенно легче, чем пальми-
тиновую НЖК, а, главным образом тем, что константа окисле-
ния митохондриями эндогенной ω-9 олеиновой МЖК выше, 
чем экзогенной ω-6 олеиновой МЖК . 

Филогенетически поздний гуморальный медиатор инсу-
лин экспрессирует синтез пальмитоилэлонгазы; фермент 
удлиняет С16:0 пальмитиновую НЖК на 2 атома углерода (+ 
ацетил-КоА) превращая ее в С18:0 стеариновую НЖК. Далее 
второй экспрессируемый инсулином фермент – стеарил-
КоА-десатураза превращает стеариновую НЖК в ω-9 С18:1 
олеиновую МЖК. Гепатоциты этерифицируют олеиновую эн-
догенную МЖК в одноименные ТГ и включают в олеиновые 
ЛПОНП, которые быстро при действии постгепариновой ЛПЛ 
формируют апоЕ/В-100 лиганд и их поглощают все инсулино-
зависимые клетки. Одновременно филогенетически поздний 
инсулин не может превращать в олеиновую МЖК экзогенную 
пальмитиновую НЖК пищи. Из этого следует, что афизиоло-
гичное действие резистентности к инсулину и избыток в пище 
пальмитиновой НЖК в равной мере, нарушают метаболизм 
in vivo [10]. 

При синдроме ИР, блокаде превращения синтезированной 
из глюкозы эндогенной пальмитиновой НЖК в олеиновую 
МЖК, как и при высоком поступлении с пищей экзогенной 
пальмитиновой НЖК, in vivo реализован пальмитиновый ва-
риант метаболизма ЖК. При: а) низкой скорости гидроли-
за пальмитиновых ТГ в ЛПОНП; б) при физико-химических 
трудностях преодоления пальмитиновой НЖК внутренней 
мембраной митохондрий, пальмитиновый вариант метабо-
лизма ЖК всегда сопровождает хронический дефицит in vivo 
энергии, низкая эффективность наработки митохондриями 
АТФ. На поздних ступенях филогенеза, реализации биологи-
ческой функции локомоции инсулин призван заменить паль-
митиновый вариант метаболизма ЖК на более эффективный 
– олеиновый. При олеиновом варианта метаболизма ЖК эф-
фективность образования митохондриями АТФ является мак-
симальной. 

биологические функции in vivo и формирование атероскле-
роза и атероматоза (9)

Основой формирования атеросклероза и атероматоза явля-
ется нарушение биологической функции трофологии, пита-
ния, биологической реакции экзотрофии, внешнего питания. 
Формирование большого количества безлигандных, модифи-
цированных пальмитиновых ЛПОНПЛПНП, которые не мо-
гут активно поглотить клетки, «замусоривает» внутрисосуди-
стый пул среды (плазма крови) и единый пул межклеточной 
среды in vivo. Это, естественно, активирует биологическую 
функцию эндоэкологии и биологическую реакцию воспале-
ния. Все это происходит физиологично. 

Физиологично эндогенные флогогены (безлигандные 
пальмитиновые ЛПОНПЛПНП) в интиме призваны осу-
ществлять полифункциональные, филогенетические ранние 
оседлые макрофаги, а патофизиологично - филогенетически 
поздние моноцитымакрофаги. Эндогенная активация био-
логической реакции воспаления – процесс физиологичный; 

деструктивен он только по причине избыточного количества 
субстрата, который приходится утилизировать. И в полной ли 
мере функция моноцитовмакрофагов идентична функции 
филогенетически ранних оседлых макрофагов предстоит еще 
выяснить. 

Превращения в интиме моноцитымакрофаги происходит 
в результате активации биологической функции адаптации, 
биологической реакции компенсации. Сколь много и какие 
факторы роста экспрессируют приобретение моноцитами 
новых функциональных возможностей и в полной ли мере 
они могут быть функционально реализованы, предстоит еще 
выяснить. Однако складывается впечатление, что утилизация 
безлигандных пальмитиновых ЛПОНПЛПНП происходит не 
только в лизосомах моноцитовмакрофагов, но и в матриксе 
интиме, вне клеток. Определенные нарушения происходят и 
в биологической функции гомеостаза, включая и биологиче-
скую роль активации синтеза одного из основным протеинов 
острой фазы биологической реакции воспаления [25]. 

функция гомеостаза, С-реактивный белок, пенистые клетки 
и липидные «пятна» в интиме артерий (10) 

Реализация биологической функции эндоэкологии, био-
логической реакции воспаления, в которой задействованы 
многие, функционально разные клетки, сопряжена с больши-
ми затратами энергии, АТФ. Порой, при действии экзогенных 
патогенов in vivo они столь велики, что приходится ограничи-
вать в снабжении субстратами те клеток, функция которых 
при реализации биологической реакции воспаления времен-
но может быть снижена. Биологическая роль С-реактивного 
белка (СРБ), мы полагаем, состоит в том, что он избирательно 
обеспечивает субстратами для синтеза АТФ только те клетки, 
которые реализуют in vivo биологическую реакцию воспале-
ния. Происходит это следующим образом.

Физико-химически СРБ проявляет в 100 раз большую аф-
финность при связывании с лизофосфатидилхолином, по 
сравнению с иными ФЛ, полярными и неполярными липида-
ми. В реализации биологической реакции воспаления, когда 
всем задействованным в ней клеткам необходимо много АТФ, 
активированная гуморальными медиаторами фосфолипаза В 
связывается с полярным монослом ФХ:ХС в пальмитиновых 
и олеиновых ЛПОНП, гидролизует ННЖК из sn-2 ФХ и фор-
мирует лизофосфатидилхолин. С ним активно связывается 
циркулирующий в крови СРБ-пентамер; он не дает возможно-
сти ЛПОНП сформировать (перекрывает) апоЕ/В-100 лиганд и 
сам становится СРБ-лигандом. При этом все инсулинозависи-
мые клетки, главным образом, скелетные миоциты остаются 
на «голодном пайке» [7]. 

Одновременно все клетки, которые in vivo реализуют био-
логическую реакцию воспаления, выставляют на плазма-
тическую мембрану специфичные рецепторы для лигандов 
СРБ+ЛПОНП. СРБ активно обеспечивает НЖК+МЖК+ ННЖК 
все клетки для синтеза АТФ, вплоть до функционально-
го липоидоза – накопление в цитоплазма ТГ. Проявлени-
ем функционального липоидоза клеток интимы и является 
формирование в интиме липидных «пятен»; отношения к 
атероматозу они не имеют. Образование «пенистых» клеток 
является результатом тоже липоидоза, но в цитоплазме на-
капливаются липидные капли из поли-ЭХС после поглощения 
моноцитамимакрофагами пальмитиновых ЛПОНПЛПНП, 
линолевых и линоленовых ЛПНП. И если функциональный 
липоидоз обратим, то избавиться от поли-ЭХС можно только 
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при гибели клеток по типу некроза. При этом к биологической 
реакции воспаления добавляется биологическая реакция и 
некроза [11]. 

Заметим, что биологическая роль СРБ-мономера и СРБ-
пентамера является разной; мономер с мол массой 25 кД яв-
ляется иммуномодулятором и концентрация его в плазме кро-
ви возрастает в несколько раз. В то время как СРБ-пентамер 
с мол. массой 125 кД - это белок-вектор направленного пере-
носа НЖК+МЖК+ННЖК к тем клеткам, которые реализуют 
биологическую реакцию воспаления. При биологической 
реакции воспаления, инициированной действием экзоген-
ных, инфекционных патогенов, содержание СРБ-пентамера в 
плазме крови может возрастать в десятки раз.

 Лишенные возможности активно поглощать ЛПОНП путем 
апоЕ/В-100 эндоцитоза, инсулинозависимые скелетные мио-
циты формируют симптомы миопатии, гуморально активиру-
ют биологическую функцию адаптации, биологическую реак-
цию компенсации. Секретированный адреналин активирует 
в филогенетически ранних висцеральных жировых клетках 
сальника гормонзависимую липазу, усиливает гидролиз ТГ и 
освобождение ЖК в форме НЭЖК, которые в плазме крови и 
межклеточной среде связывает альбумин. Пока в крови будет 
повышено содержание НЭЖК, инсулинозависимые клетки 
поглощать глюкозы не будут. Исходя из этого, высокий уро-
вень СРБ даже мономера, в плазме крови всегда сопровожда-
ют симптомы синдрома резистентности к инсулину. 

Последовательность формирования и биологическая роль 
«модифицированных» пальмитиновых лПОнПлПнП (11)

Интерес к модифицированным ЛПНП, обусловлен, мы по-
лагаем, тем, что авторы рассматривают химические реакции 
(сиалирование, гликирование, взаимодействие с метилглиок-
салем, пальмитооилирование) как первопричину блокады по-
глощения их клетками [8] и далее утилизации пальмитиновых 
ЛПОНПЛПНП в интиме артерий. На самом деле это не так; 
модификация ЛП в функциональной последовательности изме-
нения их физико-химических свойств, является не первой [12]. 

Первопричиной утилизации пальмитиновых ЛПОНПЛПНП 
в интиме является высокое содержание пальмитиновой НЖК 
в пальмитиновых ТГ как пальмитоил-пальмитоил-олеат (ППО) 
и в олеиновых ТГ как пальмитоил-олеил-пальмитат глицерол 
(ПОП). Низкая константа гидролиза пальмитиновых ТГ в од-
ноименных ЛПОНП является основной причиной того, что при 
высоком остаточном количестве ТГ в ассоциации с апоВ-100, 
последний не принимает активной конформации, не форми-
рует и не выставляет на поверхность апоЕ/В-100 лиганд. 

Прежде чем удалить из крови безлигандные пальмитино-
вые ЛПОНП ЛПНП путем активации биологической реакции 
транцитоза при действии системы комплемента, ЛП необхо-
димо физиологично денатурировать с образованием в апоВ-
100 патологического, антигенного эпитопа. Эту операцию в 
крови исполняют нейтрофилы; они нарабатывают активные 
формы кислорода, которые денатурируют апоВ-100 путем 
перекисного окисления; окисление же ННЖК и ПНЖК явля-
ется побочной реакцией. При более длительной циркуляции 
в кровотоке, в условиях, к примеру, гипергликемии, денату-
рированные, пальмитиновые ЛПОНПЛПНП подвергаются 
гликированию по остаткам аминокислоты лизина. 

Определяя афизиологичные эпитопы, Толл-подобные ре-
цепторы-4 на мембране иммунокомпетентных клеток, опре-
деляют безлигандные ЛПНП как «не свои». Далее после оп-

сонизации компонентами комплемента, монослой эндотелия 
путем клатринового эндо-экзоцитоза (биологической реак-
ции трансцитоза) выводит безлигандные ЛП в интиму арте-
рий эластического типа. Если эффективность трансцитоза 
недостаточна, усиление филогенетически поздней биологи-
ческой реакции происходит путем повышения артериально-
го давления в проксимальном отделе артериального русла, в 
артериях эластического типа. Авторы же пишут о пассивной 
инфильтрации стенки артерий ЛП. 

Модификация пальмитиновых ЛПОНПЛПНП – химиче-
ская реакция далеко не раннего порядка, да и оседлые ма-
крофаги поглощают афизиологичные ЛПОНПЛПНП при 
утилизации через неспецифичные скевенджер-рецепторы, 
«рецепторы-мусорщики». Можно полагать, что, эти рецеп-
торы филогенетически поздних моноцитовмакрофагов яв-
ляются более дифференцированными; они адаптировались 
к особенностям избытка по-разному модифицированных ЛП 
и это может изменить формирование в интиме артерий, как 
процесса атероматоза, так и атеротромбоза. 

биологические основы формирования эруптивных ксантом 
во всех тканях in vivo (12)

Развитию тендовагинальных и эруптивных ксантом на стра-
ницах журналов посвящено почти пять тысяч статей; в основ-
ном это описание клинических наблюдений. Ни в одной из 
работ клиницисты не приблизились к пониманию происходя-
щих нарушений. Является ли формирование ксантом ранним 
в филогенезе или поздним, какие липиды содержат ксанто-
мы, и каковы механизмы позитивного разрешения афизиоло-
гичного процесса. При этом накопления липидов происходит 
не локально в интиме артерий эластического типа, а в пуле 
РСТ каждого из ПС клеток во всех органах. 

Мы полагаем, что на ступенях филогенеза за миллиона-
ми лет синтеза животными клетками только пальмитиновой 
НЖК, последовало становлении функции гуморального ме-
диатора инсулина и инсулинозависимые клетки, в итоге, ста-
ли синтезировать ω-9 С18:1 олеиновую МЖК. Инсулин экс-
прессирует синтез клетками (гепатоцитами) двух ферментов, 
пальмитоил-КоА-элонгазу и стеарил-КоА-десатуразу [26]. Не 
исключено, что между экспрессией синтеза инсулином сте-
ариновой НЖК и ее превращением в олеиновую тоже «дис-
танция огромного размера». 

Если in vivo произойдет диссоциация действия филогене-
тически позднего инсулина, возможно еще более раннего 
инсулиноподобного фактора роста, клетки могут синтези-
ровать стеариновую НЖК и какое-то время, афизиологично, 
не превращать ее в олеиновую МЖК [14]. Точка плавления 
С16:0 пальмитиновой НЖК +63°С; С18:0 стеариновой НЖК 
+73°С и С18:1 олеиновой МЖК составляет минус15°С. Есте-
ственно, что клетки, которые накапливают в цитоплазме ТГ 
как пальмитоил-пальмитоил-пальмитат глицерол (ППП), тем 
более стеарил-стеарил-стеарат (ССС) медленно погибают по 
типу апоптоза с активацией биологической реакции воспа-
ления и вероятно реакции неоангиогенеза. Что же является 
причиной диссоциации, казалось бы, функционально объеди-
ненных двух ферментов, предстоит еще выяснить; возможно 
это токсичное действие афизиологичных метаболитов [3]. В 
литературе прочитать пока нечего. 

Реальная основа профилактики атеросклероза, атеромато-
за и резистентности к инсулину (12)

Не отрицая этиологическую роль генетических нарушений, 
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основу патогенеза атеросклероза и атероматоза интимы ар-
терий составляет афизиологично высокая индукция физио-
логичным субстратом, переедание животной пищи при за-
предельно высоком содержание в пище пальмитиновой НЖК. 
Это, мы полагаем, не стоит рассматривать как афизиологич-
ное влияние факторов внешней среды, хотя к тому есть и до-
статочно оснований. Афизиологичное влияние избыточной 
индукции субстратом можно преодолеть, если не полагаться 
на физиологичное, но малоэффективное гуморальное регу-
ляторное действие лептина и адипонектина in vivo , а активно 
задействовать биологическую функцию интеллекта. Но мало 
кто это делает; людские слабости пересиливают биологиче-
ски возможности организма, сформированные на ступенях 
филогенеза в течение четырех миллиардов лет. Индукция 
субстратом может спровоцировать молчащие мутации (фе-
нотипы апоЕ), которые при физиологичном питании могли 
бы оставаться молчащими в течение всей жизни. 

И если метаболический синдром это переедание физиоло-
гичной по всем параметрам пищи, атеросклероз и атероматоз 
– результат афизиологичного питания с непомерно высоким 
содержанием пальмитиновой НЖК. И это не алиментарный 
дефицит ПНЖК; содержание в пище эссенциальных ПНЖК 
часто достаточно, однако избыток пальмитиновой НЖК при 
специфичных ее физико-химических свойствах, выражено 
понижает «биодоступность» ПНЖК в форме поли-ЭХС для 
всех клеток [29]. И рекомендации не есть куриные яица – со-
вет сформировать алиментарный дефицит в клетках ПНЖК. 
Из видов мяса, высоко содержание пальмитиновой НЖК, 
одноименных ТГ и афизиологичной С16:1 пальмитолеиновой 
МЖК только в говядине; в баранине высоко содержание стеа-
риновой НЖК; в конине – высока концентрация ННЖК. 

Специфичные ТГ «конечных» липидов молока предназна-
чены для питания ребенка и только в раннем постнатальном 
периоде. Физико-химически ТГ молока сформированы так, 
чтобы поглощение энтероцитами пальмитиновой НЖК было 
как можно более высоким. Биология не давала согласия на 
превращение вида Homo sapiens из млекопитающих в новый 
вид – млекопитающихся. Питаться постоянно молоком и про-
дуктами из него (сливочное масло и сыры) для всех афизи-
ологично. Перед применением в пищу молоко должно быть 
обезжирено. И естественно эффективные приемы первичной 
профилактика атеросклероза и атероматоза интимы не пред-
усматривают фармакологические препараты. 

С позиций филогенетической теории общей патологии, при 
диагностике атеросклероза рационально, в первую очередь, 
внимание обратить на содержание в плазме крови ТГ. Гипер-
триглицеридемия всегда повысит содержание ХС в плазме 
крови; в свою очередь даже высокие концентрации ХС при се-
мейной гиперхолестеринемии не повышают уровень ТГ. Если 
ТГ в плазме крови превышают 2 ммоль/л, обращать внимание 
на ХС пока не стоит. Используя профилактические приемы 
диетотерапии, понизьте содержание ТГ ниже 2 ммоль/л и вот 
теперь обратите внимание на содержание ХС; часто оно ста-
нет физиологичным. 
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