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Аннотация. Актуальность. На протяжении двухсот лет проблема ишемической болезни сердца (ИБС) продолжает 
вызывать все больший интерес медицинской общественности. Согласно накопленным данным за указанный временной про-
межуток ИБС относят к полиморфным заболеваниям. Данное патологическое состояние развивается в результате несоот-
ветствия между потребностью в кровоснабжении и ее реальным осуществлением. Самой распространенной и клинически 
тяжелой формой ИБС является инфаркт миокарда, условное второе место занимает атеросклеротический кардиосклероз.  
В связи с тем, что основным морфологическим субстратом клинических проявлений ИБС является сердечная поперечно-
исчерченная мышечная ткань и соединительная, актуальным продолжает оставаться поиск гистологических критериев, по-
зволяющих оптимизировать и персонализировать способы диагностики и лечения указанной патологии. Целью настоящей 
работы явилось изучение структурных особенностей тканей органов сердечно-сосудистой системы, являющихся морфологи-
ческим субстратом клинических проявлений ИБС и разработка гистологических критериев диагностики. Материалы и ме-
тоды. Морфологическое исследование было выполнено на аутопсийном и биопсийном материале, полученном от 13 пациен-
тов, средний возраст которых составил (62 ± 5) лет. Полученный биоматериал после фиксации в забуференном нейтральном 
формалине был залит в парафин по стандартной методике. Далее изготавливали гистологические срезы, толщиной 5–7 мкм 
и окрашивали гематоксилином и эозином, микропрепараты изучали в световом микроскопе и фотографировали. Результаты. 
Морфометрическая оценка выявленных изменений может стать не только диагностическим критерием, но и одним из осно-
вополагающих направлений в персонализованном подходе к лечению пациентов с указанной патологией. В частности, при 
инфаркте миокарда, наблюдаемая гибель кардиомиоцитов и компенсаторное разрастание соединительной ткани диагности-
чески значимыми становятся при изменении их площади или занимаемого объема в динамике. При атеросклеротическом 
повреждении сосудов – изменение диаметра сосуда, толщины оболочек, образующих стенку, наличие инфильтрации, каль-
цификатов и занимаемой ими площади, вычисление коэффициентов соотношения указанных оболочек сосуда. При изучении 
гистологических препаратов тромботических масс следует обращать внимание на соотношение площадей, занимаемых эри-
троцитами, тромбоцитами, фибрином, ядерными элементами. Выводы. Таким образом, наблюдаемые патоморфологические 
изменения в тканях органов сердечно-сосудистой системы являются фундаментальными в разработке гистологических кри-
териев для дальнейшего персонализованного подхода в диагностике и лечении пациентов с ИБС.
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Abstract. Relevance: For two hundred years, the problem of coronary heart disease has continued to arouse increasing interest 
in the medical community. According to the accumulated data for the specified time period, coronary heart disease is classified 
as a polymorphic disease. This pathological condition develops as a result of the discrepancy between the need for blood supply 
and its actual implementation. The most common and clinically severe form of coronary heart disease is myocardial infarction, 
conditionally the second place is occupied by atherosclerotic cardiosclerosis. Due to the fact that the main morphological substrate of 
clinical manifestations of coronary heart disease is cardiac striated muscle tissue and connective tissue, the search for morphological 
criteria that allow optimizing and personalizing the methods of diagnosis and treatment of this pathology remains relevant. The aim  
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of this work was to study the structural features of the tissues of the cardiovascular system, which are the morphological substrate of 
clinical manifestations of coronary heart disease and the development of histological criteria for diagnosis. Materials and methods: 
Morphological examination was performed on autopsy and biopsy material obtained from 13 patients, whose average age was (62 ± 5) 
years. The obtained biomaterial after fixation in buffered neutral formalin was embedded in paraffin using a standard technique. Then 
histological sections were made, 5–7 μm thick and stained with hematoxylin and eosin, the micropreparations were examined under 
a light microscope and photographed. Results: Morphometric assessment of the detected changes can become not only a diagnostic 
criterion, but also one of the fundamental directions in a personalized approach to the treatment of patients with this pathology. In 
particular, in myocardial infarction, the observed death of cardiomyocytes and compensatory proliferation of connective tissue become 
diagnostically significant when their area or occupied volume changes over time. In atherosclerotic vascular damage - a change in 
the diameter of the vessel, the thickness of the membranes that form the wall, the presence of infiltration, calcifications and the area 
they occupy, calculation of the ratio coefficients of the specified vessel shells.When studying histological preparations of thrombotic 
masses, attention should be paid to the ratio of the areas occupied by erythrocytes, platelets, fibrin, and nuclear elements. Conclusions: 
Thus, the observed pathomorphological changes in the tissues of the cardiovascular system are fundamental in the development of 
histological criteria for further personalized approach to the diagnosis and treatment of patients with coronary heart disease.

Keywords: myocardial infarction, atherosclerosis, coronary heart disease, risk factors, cardiovascular diseases, intima, 
endothelium, calcification, macrophages, atherosclerotic plaque
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Одной из основных причин стойкой инвалидиза-
ции населения продолжают оставаться сердечно-сосу-
дистые заболевания (ССЗ) [1, 2, 3, 4]. В 75 % случаев они 
же являются причиной смертности взрослого населе-
ния страны [4, 5, 6, 7, 8]. При этом большую долю среди 
причин летальных исходов и инвалидизации в данной 
нозологической группе занимает ишемическая болезнь 
сердца (ИБС) [7, 9, 10, 11]. Таким образом, наблюдаемая 
на современном этапе развития общества высокая рас-
пространенность факторов риска ССЗ, инвалидизация 
и смертность при ИБС являются своеобразным тригге-
ром для постоянного поиска новых фундаментальных 
данных [12, 13, 14, 15, 16, 17]. В дальнейшем знание  
и использование таких данных позволит снизить не 
только количество дней нетрудоспособности, но и про-
цент летальности, что в свою очередь является важной 
социально-экономической проблемой. 

ЦЕЛЬ РАБОТЫ 
Изучение структурных особенностей тканей 

органов сердечно-сосудистой системы, являющихся 
морфологическим субстратом клинических проявле-
ний ИБС, и разработка гистологических критериев 
диагностики. 

МЕТОДИКА ИССЛЕДОВАНИЯ
Морфологическое исследование было выполне-

но на аутопсийном материале, полученном от пациен-
тов (4 мужчин и 6 женщин), причина смерти которых 
была связана с заболеванием сердечно-сосудистой си-
стемы. Биопсийный материал (тромбы) был получен 
от 3 пациентов мужчин, находившихся на стационар-
ном лечении. Средний возраст составил (62 ± 5) лет. 
По данным истории болезни пациентов в 10 случаях 
был инфаркт миокарда (первичный или вторичный),  
в остальных случаях атеросклеротическая болезнь 
сердца, тромбоз глубоких вен и тромбоэмболия легоч-
ной артерии. Исследование проведено в соответствии 

с Хельсинкской декларацией Всемирной медицинской 
ассоциации «Этические принципы проведения меди-
цинских исследований с участием человека в каче-
стве субъекта», Федеральным законом от 21.11.2011 г. 
№ 323-ФЗ «Об основах охраны здоровья граждан  
в Российской Федерации» (п. 4 ст. 67). 

Полученный биоматериал после фиксации в за-
буференном нейтральном формалине был залит в па-
рафин по стандартной методике. Далее изготавливали 
гистологические срезы, толщиной 5–7 мкм и окра-
шивали гематоксилином и эозином, микропрепараты 
изучали в световом микроскопе и фотографировали. 
Морфометрическое исследование проводили с ис-
пользованием программы ImageJ, статистическую об-
работку – с использованием пакета статистического 
анализа программы MS Excel 2010.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ  
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Общепринятыми микроскопическими признака-

ми инфаркта миокарда (ИМ) (согласно методическим 
рекомендациям) и в зависимости от давности его воз-
никновения являются следующие: волнистый ход во-
локон сердечной мышцы, образованных кардиомиоци-
тами (через 1–2 ч после ИМ), коагуляционный некроз, 
отек, кровоизлияния, незначительная лейкоцитарная 
инфильтрация – через 4–12 часов, кариопикноз и по-
лосы контракции (18–24 часа), кариолизис, хорошо 
визуализируемая граница зоны инфаркта, значитель-
ная лейкоцитарная инфильтрация (24–72 ч), дезинте-
грация и резорбция макрофагами некротизированных 
волокон миокарда, наличие грануляционной ткани по 
краям некроза (3–7 сут.), грануляционная ткань и при-
знаки начального фиброза (10 сут.), развитый соедини-
тельнотканный рубец (7 нед.). 

К макроскопическим признакам ИМ через 12 ча-
сов от момента его возникновения (инфаркты миокар-
да давностью до 6 часов, а иногда и до 12 часов могут 
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не иметь выраженных макроскопических проявлений) 
следует отнести наличие неокрашенной зоны некроза. 
При этом вне зоны инфаркта миокард окрашивается 
при окраске теллуритом калия в серый или черный цвет, 
при окраске хлоридом трифенилтетразолия – в кир-
пично-красный цвет. К окончанию первых суток ИМ 
представляет собой неправильной формы локальный 
участок без четкой визуализации границ. На 3-и сут-
ки зона инфаркта представляет собой участок желтого 
цвета, окруженный темно-красной зоной. В течение по-
следующих нескольких недель (при условии отсутствия 
летального исхода) зона некроза замещается сероватой, 
блестящей, плотной рубцовой тканью.

При световой микроскопии биоматериала, получен-
ного в данном исследовании, в срезах стенки сердца визу-
ализировалась гетерогенность в размерной характеристи-
ке кардиомиоцитов (в поле зрения одновременно опреде-
лялись гипо- и гипертрофированные кардиомиоциты), их 
ядра имели повышенную контрастность и окрашивались 
темно-базофильно, в цитоплазме клеток наблюдалась мел-
кая зернистость буро-коричневого цвета.

В срезах сердечной мышцы была выявлена мел-
коочаговая фрагментация контрактурно поврежденных 
кардиомиоцитов. Между мышечных волокон сердечной 
ткани наблюдалось обширное разрастание соедини-

тельной ткани (признаки кардиосклероза), визуализи-
руемые кровеносные сосуды полнокровные (рис. 1А).

При повторном инфаркте миокарда в мышеч-
ных волокнах наблюдается значительное количество 
гипертрофированных кардиомиоцитов и гипотро-
фировавнных с отложениями зерен буро-коричнево-
го цвета. Ярко выражены признаки кардиосклероза  
и кардиофиброза. В поле зрения визуализируются от-
ечные мышечные волокна, лишенные поперечной ис-
черченности, гомогенезированые, ядра пораженных 
мышечных волокон сохранены, чаще пикноморфны. 
Наблюдаются кардиомиоциты в состоянии глыбчато-
го распада, участки некроза с пролиферацией клеток 
гистио- и фибробластического рада. Кровеносные со-
суды полнокровные (рис. 1Б). 

В жировой клетчатке эпикарда определяется сте-
нозирующий поперечный среза стенки артерии (про-
свет значительно сужен), интима в результате разрас-
тания соединительной ткани неравномерно утолщена 
(сформирована фиброзная бляшка) с гомогенными 
эозинофильными массами и новообразованными со-
судами (выражен ангиогенез). Параартериальные со-
суды расширенные и полнокровные, средняя оболоч-
ка атрофичная, содержит пылевидные кальцификаты, 
единичные лимфоциты (рис. 2). 

А        Б 

Рис. 1. Срез стенки сердца мужчины 67 лет (инфаркт миокарда) (А). Срез стенки сердца женщины 65 лет (повторный 
инфаркт миокарда) (Б). Окрашено гематоксилином и эозином.

А      Б  

Рис. 2. Срез стенки кровеносного сосуда эпикарда. Окрашено гематоксилином и эозином. Увеличение ×200 (А), ×400 (Б)
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Морфометрическое исследование, которое вклю-
чало в себя измерение площади соединительной 
ткани (S1, мкм2), площади сердечной ткани, включа-
ющей в себя некротизированные и неповрежденные 
кардиомиоциты (S2,3, мкм2), вычисление соотноше-
ний между указанными параметрами, в коронарных 
сосудах измеряли толщину внутренней, средней 

и наружной оболочек сосуда (h1,2,3,, мкм), а также 
диаметр поперечного сечения коронарного сосуда  
(d, мкм), выявило наличие достовернозначимых  
(р ≤ 0,05) изменений в анализирумых тканях сер-
дечно-сосудистой системы при ИБС. Все измерения 
проводили в 10 стандартных полях зрения, получен-
ные данные представлены в табл. 

Данные морфометрического исследования тканей сердечно-сосудистой системы при ИБС 

Параметры Первичный
инфаркт миокарда

Вторичный
инфаркт миокарда

Площадь соединительной ткани
(S1, мкм2)

0,71 ± 
0,02*

0,97 ± 
0,04*

0,88 ± 
0,02*

0,74 ± 
0,02*

0,96 ± 
0,01*

0,02 ± 
0,01

0,10 ± 
0,02

0,02 ± 
0,01

0,05 ± 
0,01

0,09 ± 
0,05

Площадь неизмененных кардиомиоци-
тов (S2, мкм2)

1,55 ± 
0,01*

1,47 ± 
0,02*

1,38 ± 
0,02*

1,42 ± 
0,04*

1,43 ± 
0,02*

0,98 ± 
0,01

1,00 ± 
0,01

0,88 ± 
0,01

0,95 ± 
0,01

0,76 ± 
0,05

Площадь некротизированных кардиоми-
оцитов (S3, мкм2) – – – – – 1,159 1,12 1,268 1,186 1,365

Отношение S1/стандартное поле зрения 0,26 ± 
0,01

0,36 ± 
0,01

0,33 ± 
0,01

0,27 ± 
0,01

0,36 ± 
0,01

0,01 ± 
0,01

0,04 ± 
0,01

0,01 ± 
0,01

0,02 ± 
0,01

0,04 ± 
0,01

Отношение S2/стандартное поле зрения 0,58 ± 
0,01

0,55 ± 
0,01

0,51 ± 
0,01

0,55 ± 
0,01

0,53 ± 
0,01

0,37 ± 
0,01

0,37 ± 
0,01

0,33 ± 
0,01

0,35 ± 
0,01

0,28 ± 
0,01

Отношение S3/стандартное поле зрения – – – – – 0,43 ± 
0,01

0,42 ± 
0,01

0,47 ± 
0,01

0,44 ± 
0,01

0,51 ± 
0,01

Толщина интимы (h1, мкм) 0,03 ± 
0,01

0,02 ± 
0,01

0,04 ± 
0,01

0,04 ± 
0,01

0,02 ± 
0,02

0,04 ± 
0,01

0,04 ± 
0,02

0,02 ± 
0,01

0,03 ± 
0,02

0,03 ± 
0,01

Толщина медии (h2, мкм) 0,19 ± 
0,02

0,18 ± 
0,03

0,21 ± 
0,04

0,35 ± 
0,02*

0,36 ± 
0,01*

0,14 ± 
0,01

0,17 ± 
0,01

0,21 ± 
0,01

0,22 ± 
0,01

0,17 ± 
0,01

Толщина адвентиции (h3, мкм) 0,37 ± 
0,01*

0,38 ± 
0,01*

0,42 ± 
0,02

0,51 ± 
0,01*

0,55 ± 
0,01*

0,64 ± 
0,01

0,68 ± 
0,02

0,79 ± 
0,01

0,96 ± 
0,01

0,71 ± 
0,01

Отношение h2/ h2 0,53 ± 
0,01

0,49 ± 
0,01

0,49 ± 
0,01

0,68 ± 
0,01

0,65 ± 
0,01

0,22 ± 
0,01

0,25 ± 
0,01

0,27 ± 
0,02

0,23 ± 
0,01

0,24 ± 
0,01

Диаметр коронарного сосуда (d, мкм) 2,75 ± 
0,01*

2,73 ± 
0,02*

2,68 ± 
0,02*

2,87 ± 
0,01*

2,88 ± 
0,03*

2,10 ± 
0,01

2,20 ± 
0,01

1,90 ± 
0,02

2,00 ± 
0,01

2,1 0± 
0,03

* Достоверно значимые отличия между группами при р ≤ 0,05 (при сравнении использовали непараметрический критерий Вилкоксона – 
Манна – Уитни).

При атеросклерозе кровеносных сосудов в одних 
препаратах было выявлено утолщение интимы за счет из-
быточного содержания коллагеновых волокон(гиалиноз) 
с пылевидными кальцификатами (рис. 3А). В других 
препаратах в срезе стенки сосуда артериального типа ин-

тима неравномерно утолщена за счет отложения внутри-
клеточных липидов с формированием пенистых клеток, 
с единичными пылевидными кальцификатами (рис. 3Б). 
Окружающая жировая клетчатка с диффузно-очаговой 
круглоклеточной инфильтрацией (лимфоциты). 

А             Б 

Рис. 3. Микрофотография стенки кровеносного сосуда. Окрашено гематоксилином и эозином. Увеличение ×200 (А), ×400 (Б)
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В препарате визуализируется фрагмент ате-
росклеротической бляшки, которая представле-
на фиброзной капсулой, из коллагеновых волокон  
с диффузным гиалинозом, под капсулой находятся пе-
нистые клетки (макрофаги и гладкомышечные клет-

ки, содержащие липиды), коллаген, фрагменты раз-
рушенных эластических волокон, пенистых клеток  
с диффузно-очаговой инфильтрацией лимфоцитам 
и и макрофагами с внутриклеточным буро-коричне-
вым пигментом (рис. 4).

А          Б 

Рис. 4. Микрофотография среза стенки кровеносного сосуда. Область атеросклеротической бляшки. Ув. ×400 (А), ×200 (Б)

Еще одним морфологическим субстратом, опре-
деляющим клиническую картину ИБС, являются тром-
бы, способы и алгоритмы удаления которых до сих пор 
активно обсуждаются среди кардио- и сосудистых хи-
рургов. При макроскопическом изучении тромба было 
выявлено, что он темно-серого цвета в проксимальной 
трети, коричневого цвета с участками серого в средней 
трети и темно-коричневого цвета в дистальной трети. 
На пинцете тромб не провисает, при надавливании не 
крошится. При микроскопическом изучении фрагмент 
тромба был представлен скоплениями эритроцитов с 
диффузно-очаговыми лейкоцитами и гомогенными эо-
зинофильными массами (рис. 5).

Рис. 5. Микрофотография среза тромба.  
Окрашено гематоксилином и эозином

Полученные нами результаты морфологического 
исследования продемонстрировали наличие ярко вы-
раженных изменений структурных компонентов тка-
ней сердечно-сосудистой системы при ИБС. 

Проведенный морфометрический анализ позво-
лил наглядно продемонстрировать наличие взаимос-
вязи и динамики количественных параметров с визу-
ализируемыми качественными изменениями. В част-
ности, было выявлено, что при сравнении показателей 
в стандартном поле зрения наблюдалось достоверно 
значимое (р ≤ 0,05) преобладание площади, занима-
емой соединительной тканью в области первичного 
инфаркта миокарда в сравнении со вторичным, что 
свидетельствует об организации инфаркта миокарда, 
образовании соединительнотканного рубца. При срав-
нении количества кардиомиоцитов (показатель зани-
маемой ими площади) без признаков некротических 
изменений при первичном инфаркте миокарда их на-
блюдалось в 1,6 раза больше. При анализе коэффици-
ента отношения площади, занимаемой неповрежден-
ными кардиомиоцитами к стандартному полю зрения, 
при первичном инфаркте миокарда наблюдалось его 
полуторное преобладание. Количественный анализ 
некротизированных кардиомиоцитов при вторичном 
инфаркте миокарда выявил преобладание кардио-
миоцитов с признаками некроза над неизмененными  
в 1,3 раза (коэффициент соотношения 0,45 ± 0,01  
и 0,34 ± 0,01 соответственно) (табл.). 

Количественный анализ качественных характе-
ристик структурных компонентов коронарных сосу-
дов при инфаркте миокарда выявил, что при вторич-
ном инфаркте миокарда диаметр коронарных сосудов 
был в 1,3 раза меньше, чем при первичном инфаркте 
миокарда. При этом толщина внутренней оболочки 
не имела достоверных отличий между группами пер-
вичного и вторичного инфаркта миокарда и составила 
(0,0276 ± 0,01) и (0,0324 ± 0,01) мкм соответственно. 
Толщина средней оболочки была в 1,4 раза больше  
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в группе с первичным инфарктом миокарда. Значения 
толщины наружной оболочки имели противополож-
ную направленность и преобладали в 1,2 раза в группе 
с вторичным инфарктом миокарда (табл.).

Таким образом, предлагаемая морфометри-
ческая оценка выявленных изменений может стать  
не только диагностическим критерием, но и одним 
из основополагающих направлений в персонализо-
ванном подходе к лечению пациентов с указанной 
патологией. В частности, при инфаркте миокарда, на-
блюдаемая гибель кардиомиоцитов и компенсаторное 
разрастание соединительной ткани диагностически 
значимыми становятся при изменении их площади 
или занимаемого объема в динамике. При атероскле-
ротическом повреждении сосудов – изменение диаме-
тра сосуда, толщины оболочек, образующих стенку, 
наличие инфильтрации, кальцификатов и занимаемой 
ими площади, а также качественно-количественный 
анализ vasa vasorum. 

При изучении гистологических препаратов тром-
ботических масс следует обращать внимание на со-
отношение площадей, занимаемых эритроцитами, 
тромбоцитами, фибрином, ядерными элементами. 
Проводить идентификацию фактора Виллебранда и 
иммуногистохимическое окрашивание VWF в обла-
сти, богатой ДНК. Данные критерии, согласно резуль-
татам исследования зарубежных авторов, влияют на 
коэффициент трения и интеграцию тромба. При этом 
внеклеточная ДНК повышает механическую устой-
чивость тромбов и в совокупности с кальцификатами 
снижает результативность тромбэктомии [5, 6].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Наблюдаемые структурные изменения в стенке 

сердца при инфаркте миокарда позволяют выделить 
следующие морфологические критерии: определение 
площади поврежденных кардиомиоцитов, площади 
занимаемой соединительной тканью, вычисление со-
отношения этих двух показателей, определение каче-
ственного состава волокнистого компонента соеди-
нительной ткани (молодые или зрелые коллагеновые 
волокна преобладают в поле зрения, что свидетель-
ствует в пользу кардиофиброза или кардиосклероза 
соответственно), определение соотношения наруж-
ного и внутреннего диаметров коронарных сосудов 
(свидетельствующего в обратно-пропорциональной 
зависимости о степени сужения сосуда и косвенно об 
интенсивности ишемии миокарда), измерение толщи-
ны внутренней, средней, наружной оболочек стенки 
сосуда и соотношения толщины интимы к суммарному 
соотношению толщины медиа и адвентиции, площади, 
занимаемой отложениями солей кальция.

Использование предложенных критериев послу-
жит основой для оптимизации персонализованного 
подхода в лечении пациентов с ИБС. 

Таким образом, выделенные нами морфологи-
ческие критерии, их наличие или комбинация, позво-
ляют с большой долей вероятности диагностировать 
ИБС, что в свою очередь является важным фундамен-
тальным вложением в общую картину заболеваний ор-
ганов сердечно-сосудистой системы и может быть ак-
тивно использовано в персонализированном подходе. 
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