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 Актуальность изучения ишемического инсульта 
определяется его значительной распространенно-
стью, смертностью, составляющей 1 случай на 1000 
населения в год. Стойкая утрата трудоспособности  
населения после инсульта занимает первое место 
среди всех причин инвалидности – 3,2 на 10 000 
населения [12].   В структуре церебральных инсуль-
тов в нашей стране преобладают ишемические ин-
сульты, доля которых составляет до 80% [6]. Ише-
мический инсульт является исходом различных 
по характеру патологических состояний системы 
кровообращения: сосудов, сердца, системы крови. 
При этом установлено многообразие механизмов 
его развития – концепция патогенетической гете-
рогенности ишемического инсульта [3]. Выявление 
лиц с повышенным риском заболевания инсультом 
– одна из наиболее важных социальных проблем 
современной медицины [7]. 

При изучении наследования ишемического ин-
сульта часто используется подход с выделением так 
называемых генов-кандидатов. Геном-кандидатом 
называют ген, продукт экспрессии которого (фер-
мент, гормон, рецептор, структурный или транс-
портный белок) может прямо или косвенно уча-
ствовать в развитии изучаемой болезни [Dzau, 
1999].

Установление соответствующего генетического 
профиля может носить прогностический характер и 
позволяет выделять группу больных с генетически-
ми факторами риска возникновения ишемического 
инсульта [7]. 

В основе наследственной предрасположенно-
сти к болезням лежит генетический полиморфизм 
популяции человека по ферментам, структурным и 
транспортным белкам, антигенам и другим продук-
там деятельности гена.

Гены-кандидаты можно разделить на несколько 
групп. Это гены ренин-ангиотензинной системы 
(ген ангиотензинпревращающего фермента – АСЕ 
и ангиотензиногена); липидного обмена (ген апо-
липопротеина Е – АроЕ, ген липопротеинлипазы – 

LPL, ген парооксоназы), обмена гомоцистеина (ген 
метилентетрагидрофолат-редуктазы), гены систе-
мы гемостаза (факторов свертывания V, VII, XIII, 
протромбина, фибриногена, рецепторов тромбо-
цитов, гены фибринолиза – tPA, PAI-1), ген, коди-
рующий эндотелиальную NO-синтазу. 

В последние годы в мировой медицинской нау-
ке наряду с генетическими аспектами непрерывно 
возрастает интерес к исследованию роли факторов 
воспаления в патогенезе инсульта, а также прогно-
зированию риска первичных и вторичных церебро-
васкулярных катастроф по уровню воспалительных 
маркеров в различных популяциях. В связи с этим 
важной задачей представляется изучение роли вос-
палительных реакций, оцениваемых по уровню 
С-реактивного белка и фибриногена, а также не-
которых распространенных системных инфекций 
в поражении сосудистой стенки больных в остром 
периоде инсульта [2].

Воспаление является неспецифической защит-
ной реакцией организма на повреждение ткани и 
основой большинства патологических процессов. 
Одной из групп модуляторов воспаления и иммун-
ного ответа являются цитокины  [8]. 

Интенсивность энергетического обмена в мозге 
обес печивается высокой скоростью дыхания (по-
требления ки слорода), а также наивысшим по срав-
нению с другими ор ганами потреблением глюкозы 
из крови. Для коры больших полушарий эти по-
казатели наиболее высоки. Ограниченность мозга 
в углеводных запасах и способности использовать 
другие субстраты окисления определяет ранимость 
нейронов коры даже при кратковременных ло-
кальных нарушени ях церебральной гемодинами-
ки. Обычно область ишемии неоднородна по раз-
вившимся в ней изменениям. Ее цен тральная часть 
состоит преимущественно из погибших кле ток, а к 
ней прилегает зона функционально подавленных, 
но жизнеспособных клеток. Во время гемодинами-
ческого криза микроглия и астроциты активируют-
ся и пролиферируют и запускается каскад гемоди-
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намических, ионных и метаболических изменений. 
В отношении некротизированного микроочага раз-
вивается воспалительная реакция, со провождаемая 
усиленным образованием и выделением провос-
палительных цитокинов не только клетками мозга 
всех типов, но и инфильтрирующимися и скапли-
вающимися в ишемическом очаге полиморфно-
ядерными лейкоцитами, моноцитами/макрофага-
ми. Их проникновение в очаг вме сте с сывороточ-
ными белками является результатом ишемическо-
го повреждения гематоэнцефалического барьера 
(ГЭБ) [24].

Повторяющиеся микроишемические эпизоды 
по при чине прогрессирующих и накапливающихся 
повреждений мозга не менее опасны, чем остро воз-
никший крупнооча говый инсульт, поскольку опре-
деляют хроническое поддер жание активации глии 
и астроцитов и воспалительного про цесса. Перво-
начально возникшая воспалительная реакция и 
выделяемые при ее развитии провоспалительные 
цитокины ввиду недостаточно сбалансированной 
регуляции могут вызвать гибель не только депрес-
сированных клеток, не утративших жизнеспособ-
ности вокруг ишемического очага, но и здоровых, 
что порождает новую волну выделе ния провос-
палительных цитокинов и установление распол-
зающегося самоподдерживающегося цикла: гибель 
клеток – воспалительная реакция [18]. Провоспа-
лительный и проаутоиммунный статус иммунной 
системы в пожилом возрасте благо приятствует 
самораспространению такого цикла. Поэтому це-
ребральная ишемия, сопутствующая гипертони-
ческой болез ни, атеросклерозу или сахарному диа-
бету,  прогрессируя, может рано вызвать нарушения 
когнитивных и других про явлений высшей психи-
ческой деятельности – задолго до возникновения 
тех структурно-функциональных рас стройств, ко-
торые обнаруживаются современными метода ми 
визуализации мозга [21]. 

 За последние годы были опубликованы резуль-
таты большого количества работ, расширивших 
представления об участии воспалительных, а точ-
нее, иммунновоспалительных процессов в патоге-
незе ишемического инсульта. При формировании 
инфарктных изменений в ткани мозга человека 
имеется дисбаланс цитокинового статуса с дефици-
том защитных противовоспалительных интерлей-
кинов и трофических факторов [10, 11]. 

Существует несколько различных механизмов, 
приводящих к воспалению (например, повышен-
ная концентрация аниона перекиси, окисление 
фосфолипидов, хемотаксис цитокинами, клеточ-
ная адгезия лейкоцитов и т. п.), и самые различные 
гены, экспрессирующиеся в самых разных типах 
клеток, вовлечены как в процессы воспаления, так 
и в процессы иммунной реакции на воспаление. 
Полиморфизмы ряда этих генов были ассоцииро-
ваны с сосудистыми заболеваниями [5].

Активированная ишемией микроглия и астро-
циты продуцируют ряд провоспалительных цито-
кинов, таких как ФНО-α, ИЛ-1a, ИЛ-6, хемокины, 
а также другие потенциально токсичные молекулы, 
включая оксид азота NO, простаноиды [13, 14, 19]. 
Повышение продукции провоспалительных цито-
кинов, в первую очередь ИЛ-1 и ИЛ-6, приводит к 
активации синтеза клетками печени белков острой 
фазы (С-реактивного белка, фибриногена, ферри-
тина), которые наряду с другими клеточными (ко-
личество лейкоцитов, нейтрофилов, лимфоцитов) 
и молекулярными (провоспалительные цитокины, 
хемокины, металлопротеиназы) факторами служат 
маркерами системного воспалительного ответа [4, 
9, 15–17].  Несмотря на успехи в изучении патофи-
зиологических механизмов атерогенеза и ишемии 
мозга, клиническое значение маркеров системного 
воспалительного процесса при ишемических нару-
шениях мозгового кровообращения, обусловлен-
ных атеросклерозом экстракраниальных артерий, 
остается не до конца изученным.

Основные противовоспалительные цитоки-
ны семейства интерлейкинов –IL-1, IL-6, TNF-α 
активируются и синтезируется уже через час по-
сле ишемического инсульта [18]. Они вызыва-
ют воспалительную реакцию и могут действо-
вать как хемоаттрактанты для лейкоцитов, спо-
собствуя их проникновению через ГЭБ, тогда 
же вызывается  активация адгезионных молекул 
(ICAM) и тканевых металлопротеиназ [22, 23].                                                                                                                                          
Так как цитокины являются медиаторами воспале-
ния, в этой связи несомненно, что изучение генов, 
контролирующих активность цитокинов, является 
важной задачей при исследовании механизмов раз-
вития и течения заболеваний и выявлении пред-
расположенности. Гены интерлейкинов обладают 
чрезвычайно высокой степенью полиморфизма.

С-реактивный белок – один из самых чувстви-
тельных и ранних индикаторов начинающегося 
воспаления и, возможно, играет роль в патогенeзе 
атеросклеротических повреждений. Уровни 
С-реактивного белка в плазме позволяют предска-
зывать повторный инфаркт миокарда; полиморфизм 
1059 G>C ассоциирован с атеросклерозом [5].

В фундаментальном и клиническом исследова-
нии, проведенном в Колумбийском университете 
и в госпитале Нью-Йорка, получены свидетель-
ства о том, что воспалительные механизмы игра-
ют центральную роль в патогенезе и прогрессиро-
вании атеросклероза, отрыве бляшки, тромбозе и 
инсульте. Воспалительные биомаркеры, такие как 
высокочувствительный С-реактивный белок, были 
идентифицированы как показатели впервые раз-
вившегося инсульта и прогноза после инсульта. 
По мнению участников, терапия розувастатином 
у здоровых пациентов с высокочувствительным 
C-реактивным белком может снизить риск первого 
инсульта на 50%.  Предполагается,  что инфекции 
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могут способствовать воспалению и риску инсуль-
та.  Хотя отдельный инфекционный агент, вероят-
но, не будет идентифицирован как прямая причина 
атеросклероза, но последствия многократных хро-
нических инфекций могут быть связаны с риском 
развития инсульта и атеросклероза сонных артерий. 
Острые инфекции, как было выявлено, служили 
пусковым механизмом инсульта в эпидемиологи-
ческих исследованиях. Рекомендации привить па-
циентов с сердечно-сосудистыми заболеваниями 
против гриппа представляют первую специфиче-
скую антибактериальную стратегию, которая будет 
использоваться в сосудистой профилактике.  Даль-
нейшие исследования необходимы, чтобы опреде-
лить роль терапии воспаления и инфекции в про-
филактике инсульта [20].   

Все приведенные выше сведения свидетельству-
ют о наличии взаимосвязи между традиционными 
факторами риска, воспалительными механизмами, 
тромбозом и инсультом   [1].

Несмотря на многочисленность проведенных 
исследований, данная тематика остается малоизу-
ченной и требует  дальнейшего анализа и изучения.
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