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Снижение заболеваемости рабочих на предприятиях -  

одна из актуальных задач  здравоохранения. Возрастающие 

темпы развития химической промышленности предъявляют все 

более высокие требования к медицине. Возникает необходи­

мость всестороннего изучения некоторых профессиональных 

факторов, влияющих на развитие различных заболеваний и 

главным образом на возникновение и течение болезней сер­

дечно-сосудистой системы.
Данные литературы убедительно свидетельствуют о 

том, что некоторые промышлеинье яды, такие как свинец, 

окись углерода, ф т о р , •никотин способствуют развитию а те ­

росклероза /  Л.х.Дмитриенко, В.П.Баженов, О.Н. Чельцова, 

И.Шварц, М.А.Ковнацкий, Г.Н.Кузьмине кая , Л<К. Черед­
ниченко, И.М. Гвицджилия и Л.К. Маслова, V i e l i a n i  t 
A m brosxo , M a ra io  , R i c c o l i  и д р . / .

Установлено влияние этих и других ядов на холэстериновый 

обмен, на взаимосвязь между холестерином и белком, на 

кос [рициент фосфолипиды /  холестерин и т . д . /  М.М.П влов,

М.А.Левченко, М.А.Ковнацкий, Г.С.*Чоникова, Л.К.Чередни­
ченко, Г.Н.Кузьминская, Оти, Сакураи, Harashim a Susximi , 

loyama T o s h i o  , S a k y r a i  Tsutomu f Pro- >,
r o v s k a  I ,  , vanecek  a .  , Kubat E. , P re -

r o v sk a  i .  , ^rbova j .  И Д р . / .
В свете  сказанного возникает вопрос, каков удель­

ный вес хромовой интоксикации, и в частности действия 

шестивалентного хрома, на развитие и течение атероскле­
роза , а  также на нарушение липоидного обмена.



Известно, что использование и применение шестивалентного 

хрома з а  последние годы, т . е .  с развитием большой химии, 

значительно возросло. Однако специальные исследования, 

посвященные изучению возможного влияния бихромата калия 

на развитие атеросклероза , в настоящее время отсутствуют.

Учитывая изложенное, мы сочли целесообразным изучить 

экспериментальный холестериновый атеросклероз, развиваю­

щийся в условиях хромовой интоксикации. При выполнении 

поставленной задачи наиболее актуальным представлялось 

выяснение следующих вопросов:

1) влияет ли шестивалентный хром на развитие атеро­

склеротического процесса в аорте и крупных сосудах;

2) изменяется ли содержание лецитина и холестерина 

в крови животных при действии на их организм бихромата 

калия и холестерина;

3) изменяется ли лецитии/холз стериновый индекс 

при воздействии вышеуказанных веществ.

Для решения поставленных задач  нами были проведены 

три серии опытов продолжительностью три, шесть и двенад­

цать месяцев. Эксперименту подверглась кролики в коли­

честве 98.
Хромовая интоксикация вызывалась воздействием на 

организм животных бихромата калия, который вводился под­

кожно и перорально. Одновременно с последовательной ин­

токсикацией подопытные животные получали холестерин, 

добавляемый в измельченные овощи. В эксперименте, длив­

шемся три и шесть месяцев, ежедневная д о з а  холэстерина



равнялась одному грамму, а  при постановке о ш т о в ,  рассчи­

танных на более длительный период ( 12 месяцев ) ,  дневная 

норма была сокращена вдвое и составляла 0 ,5  грамма.

Результаты исследований показали, что эксперименталь­

ный атеросклероз на фоне хромовой интоксикации развивает­

ся у животных в меньшей степени и в ы р а з и  более слабо при 

продолжительности опыта три и шесть месяцев, чем у живот­

ных находившихся под опытом в течение 12 месяцев. Уста­

новлено, что хромовая интоксикация вызывает глубокие на­

рушения липоидного обмена. У животных, которые получали 

одновременно ходастерин и хром в эксперименте, продолжав­

шемся шесть месяцев, мы наблюдали высокое содержание холе­

стерина в крови, но уровень его все же оказывался более 

низким, чем у животных, получавших один холестерин. Содер­

жание лецитина в крови во всех  случаях было примерно на 

одном уровне.

Индекс лецитин/холестерин у животных, которым вводи­

ли и хром и хош стерин, оказался выше почти в д в а  раза  по 

сравнению с таковым у животных, получавших только холесте­

рин. Известно, что чем ни:ке индекс лецитин/холестерин, тем 

атеросклеротический процесс развивается в оольшей степени 

/  Б.В.Ильинский, АЛ.М ясников/. Таким образом, в экспери- 

менте, длившемся б месяцев, атеросклероз развивается в 

большей степени у животных, находящихся на атерогенном 

корме, чем у тех , у которых одновременно вызывали хромо­

вую интоксикацию.



Иные результаты выявляются в организме животных, 

которые находились под опитом в течение 12 месяцев. У 

кроликов это; серии содержание холестерина в крови во з­

растает быстрее в том случае, когда им вводится и бихро­

мат калия и холестерин; у них наблюдается оолее распростра­

ненный атеросклеротический процесс и отмечено понижение 

лецитин/холестеринового коэффициента.

Воздействие бихромата калия на организм животного в 

течение шести месяцев вызывает снижение уровня холестери­

на крови кроликов и повышение лецитина, к концу годичной 

затравки определяется снижение не только холестерина, но 

и лецитина.

Работа состоит из семи глав. Первые три главы -  

Обзор литературы. В первой главе: " Экспериментальный 

атеросклероз " представлены данные литературы основных 

этапов изучения атеросклероза  со времени установления экс­

периментальной модели этого заболевания Н.Н.Аничковым и С.С 

Халатовым /  1912—I 9 I3 / .  Во второй главе: " Атеросклероз 

при различных интоксикациях" освещена связь воздействия 

различных производственных вредностей ( свинца, сероугле­

рода, окис л углерода, фтора, никотина и других) с возникно­

вением и течением атеросклероза . В третьей главе: " Изу­

чение токсического влияния шестивалентного хрома на орга­

низм животных в эксперименте" приводятся краткие сведе­

ния об экспериментальном изучении токсического влияния шес­

тивалентного хрома на организ i животных.

В четвертой главе представлены материалы и методы 

собственного исследования.



В трех последующих главах излагаются результаты 

экспериментальных исследование, приводятся морфологические 

гистологические, гистохимические и биохимические данные 

отражающие влияние хромовой интоксикации на развитие 

атеросклероза  у кроликов.

Наиболее характерные гистоструктурные изменения в 

сосудах и органах иллюстрированы макро- и микрофотогра­

фиями .

Данные биохимических исследований, в е с  животных и 

их отдельных органов, результаты планиметрического изме­

рения атеросклеротического поражения аорты обработаны 

методом вариационно; статистики.

Далее следуют заключение, выводы и ук азател ь  лите­

ратуры. В диссертации 19 графиков, 12 таблиц, 47 микро­

фотографий и 3 макрофотографии.

В конце работы приводится у казатель  литературы, вклю­

чающий 194 отечестве ных источника и 131 зарубежный.



О Б З О Р  Л И Т Е Р А Т У Р Ы  

ГЛАВА ПЕРВАЯ 

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫЙ АТЕРОСКЛЕРОЗ

Изучением атеросклероза  вот уже более полустолетия 

занимаются многие отечественные и зарубежные ученые.

В этом направлении имеются большие достижения.

Основные успехи в изучении многообразных проявлений 

атеросклероза  артерий обусловлены, по мнению академика 

Н.Н.Аничкова, экспериментальными исследованиями. " Благо­

даря им удалось воспроизвести у кроликов путем много­

кратного введения холестерина в течение нескольких ме­

сяцев типичные поражения артерий, весьма сходные с ате­

росклерозом ч еловека" .

Впервые экспериментальный атеросклероз был получен 

русскими учеными /  А.И.Игнатовский, 1908; Л.М.Старо- 

кадомский, 1909; Н.В.Стуккей, 1910; Н.В.Веселкин, 1912; 

Н.Н.Аничков, 1912; С .С .Халатов, 1912 / .  Так, А.И.Игна­

товский находил изменения в артериальной системе у кро­

ликов после кормления их мясом, молоком и куриными желт­

ками. Н.В.Стуккей и Н.В.Веселкин экспериментально у ста ­
новили, что скармливание животным яичного желтка и ве­

щества мозга приводит к возникновению в сосудах атеро­

склеротического процесса. Вместе с тем,применение одно­

го нейтрального жира или лецитина подобных изменений в



сосудистой стенке не вызывает.

В 1912 году Н.Н.Аничков и С .С .Халатов, вводя в желу­

дочно-кишечный тракт кроликов чистый холестерин, раство­

ренный в растительном масле, добились изменений в аорте, 

идентичных с изменениями, появляющимися у человека, забо­

левшего атеросклерозом.

Таким образом, была создана модель экспериментального 

атеросклероза , широко используемая многими исследователями 

как в нашей стр ан е , так и з а  рубежом. Эта модель стала  не 

только основой изучения морфогенеза и патогенеза  атеро­

склероза , но ею широко пользуются и клиницисты для поиска 

новых профилактических и терапевтических средств в борьбе 

с указанным заболеванием.

Для полного представления о патологической анатомии, 

морфологии и морфогенезе атеросклероза  возникла необходи­

мость изучения динамики заболевания. Академик Н.Н.Аничков 

( 1915-1917, 1922-1923, 1935, 1937, 1941, 1953, 1956,

1960-1961 г г . )  широко использовал данные, полученные при 

изучении экспериментального атеросклероза  и атеросклероза  

человека на всех этапах его развития, начиная с самых 

ранних. В отличие от других авторов, он не ограничился изу­

чением этого заболевания в аорте, а проводил обследование 

целых артериальных систем, сосудов крупного и мелкого ка­

либра.
Ученики и соратники Н.Н.Аничкова: В.Д.Цинзерлинг( 1926) 

М.И.Г'ессе ( 1927 ) ,  К.Г.Волкова ( 1930, 1935, 1953, 1956, 

1961), М.И.Маляцкая ( 1935 ) ,  М.А.Захарьевская ( 1936),



Т.А.Синицина ( 1953, 1957-1959, 19 6 1, 1964 ) ,  продолжая 

изучение экспериментального атеросклероза , наблюдали х а ­

рактерные изменения в артериях.

Тщательное исследование очагов липоидоза было прове­

дено В.Д.Цинзерлингом и А.А.Соловьевым ( 1929-1930). 

Согласно их данным, липоидные пятна могут появляться в 

раннем в о зр асте .  В.Д.Цинзерлинг и А.А.Соловьев проследи­

ли распространение липоидоза по возрастным группам и от­

метили определенную закономерность в отношении интенсив­

ности этого  процесса в различных сосудистых областях.

К.Г.Волкова в процессе изучения атеросклероза  венеч­

ных сосудов животных провела сопоставление с теми нарушени­

ями, которые вызывает атеросклероз в венечных сосудах 

человека .

Исследованиями М.И.Маляцкой и М.А.Захарьевской у с т а ­

новлены морфологические изменения, вызываемые атероскле­

ротическим процессом в непарных ветвях брюшной аорты и 

почечных артериях, идентичные с теми, которые наблодаются 

в стенке аорты и венечных артериях .

Т.А.Синициной на протяжении ряда лет изучались после­

довательные стадии развития атеросклероза  коронарных ар­

терий у различных видов животных. Оо же прослежен процесс 

обратного развития этого заболевания. Кроме то го , авто­

ром установлено влияние веществ/ослабляющих и усиливающих 

атеросклеротический процесс коронарных сосудов.

По мере изучения экспериментального атеросклероза  

кроликов, некоторые ученые выразили сомнение в целесообраз­



ности этой модели, так  как кролики -  животные травоядные 

и в естественных условиях атеросклерозом не болеют. Кроме 

того , в эксперименте не удается  получить такие стадии, 

как атероматозные язвы, кальциноз, тромбоз и проявляющиеся 

типичными при заболевании атеросклерозом человека . В стрем­

лении установить закономерность и приблизить разрешение 

сложной проблемы атеросклероза  делались попытки воспроиз­

вести это заболевание у других животных и птиц.

В настоящее врамя Для изучения экспериментального 

атеросклероза стали широко использовать кур породы " бе­

лые леггорны", хотя впервые атеросклероз у кур был вос­

произведен К.Г.Волковой ( 1925 ) путем кормления их холе­
стерином. Несколько позднее Т.Ишиама ( T.Ichiama),^ 1930 ) 

и другие получили у кур такие же изменения. Эксперименталь­

ным атеросклерозом у кур занимались многие ученые /  Т.А. 
Синицина, I&57; D.Dauber a Katz L. f 1942-1943; Chaikoff >
1948; H orlick  L., Katz L. , 1949; Katz f Stamler $
1953; Pacbmayer V. } Anand B.|^^^*Katz L.N. f P ick ,  1961;

S i l l e r  W.L. » 1961 и д р .  / .  В своих работах авторы под­

черкивали преимущество модели атеросклероза  на курах, мо­

тивируя тем, что куры часто ( 70% ) болеют " спонтанным" 

атеросклерозом аорты,и что морфологические изменения в 

сосудах кур при атеросклерозе наиболее сходны с таковыми у 

человека. Кроме того , по данным ряда авторов у кур очень 

быстро, в течение 2 -3  недель, развивается высокая гипер- 

холестеринемия и атеросклеротические изменения в аорте .



Однако, по данным Т.А.Синициной, куры в качестве мо­

дели атеросклероза не только не имеют преимуществ перед 

кроликами, но по ряду причин являются даже непригодными. 

Частота спонтанных изменений в аорте, необходимость непол­

ного голодания для получения артеросклеротических измене­

ний, осоСенности липоидного обмена в связи с яйцекладкой 

и т .д .  -  все эти недостатки делают кур мало подходящим 

объектом для модели экспериментального атеросклероза .

В настоящее время для воспроизведения атеросклероза 

стали широко использовать крыс/H a r t ro f t  a o t h .  ,1952; 

W issler , 1954; Wilgram , 1954; Mallinowa a o t h .  »

1952, 1954, 1956^ragdon , 1952, l 9 5 5 ? i l l i o s  Louis
l956JA iller Benjamin F. , 1959; O.Neal Robert М.,

S t i l l  M.I.S. ,H a r tro f t  W. Atanlen , 196I;Zahor Z. ,

1961, 1964 и д р . / .  По данным указанных авторов, для полу­

чения атеросклероза  у крыс недостаточно введение одного 

холестерина, необходимы еще дополнительные воздействия.

К последним относится замена холестерина тканью головно­

го мозга, введение крысам эмульсии из липопротеинов кро­

личьей сыворотки, либо повышение у них артериального д а в ­

ления и т . д .

Новым этапом в развитии экспериментального атероскле­

роза явилось его изучение у собак . Воспроизведение атеро­

склероза  у этих животных впервые осуществили в 1946году 

S te in e r  и Kendal путем введения животным холестери­
на с метилтиоурацилом . Ъта методика лишь с небольшой мо­

дификацией была применена на собаках в лаборатории Н.Н.



Аничкова и в Институте терапии АМН СССР.

Для получения атеросклероза  у собак использовались 

различные методы. Например, наряду с введением холестерина
3.

авторы удаляли щитовидную железу /  Ohaikoff o th . ,
1948 ; Marmorstonaao th .  ̂ jg5 g д  или у ГНе1али послед­

нюю введением метилтиоурацила /  Anand В.А.^ 1961 /, 

либо вводили радиоактивный йод /  Goilsal e s  , 1956/. 

Экспериментальные исследования, проведенные на собаках , 

показали, что одного алиментарного фактора для воспроиз­

ведения заболевания недостаточно и что в развитии процес­

са  немаловажную роль выполняет эндокринная система.

Большой интерес представляет изучение атеросклероза  

на обезьянах . Первые опыты с воспроизведением атеросклеро­
з а  у обезьян были проведены Хупером /  НиеРе** , 1946/, 

который кормил двух молодых обезьян в течение 20 месяцев 

желтками с одновременным введением в рацион питания 

холестерина в растительном масле. В аорте автором обна­

ружены изменения " атероматозного" характера .
RlHexapT и Грунбер / К ^ е ^ г ^  а  G reenberg , 1951 /  } 

Манн и соавторы /  1Лаюп а • , 19оЗ /  при длительном

введении обезьянам холестерина и кормлении пищей, в кото­

рой не было серосодержащих аминокислот, получали умерен­
ную гиперхолестеринемию и слабовыражеиные атеросклеро­

тические изменения в аорте .
Тейлор с с о а в т .  /  1 аУ1ог а o th . j jg 58 /  кормили 

обезьян необычной для них пищей с добавлением одного 

грамма холестерина и 1?5 г жира при исключении из пищево­



го рациона фруктов. Содержание холестерина в крови живот­

ных увеличилось в 3 - 5  р а з ,  иногда же гиперхолестеринемия 

достигала  высоких цифр. Авторы наблюдали атеросклеротически 

бляшки в аорте и в крупных сосудах . Ся Жень-и ( 1961 ) при 

введении обезьянам через зонд 20%-ного холестерина в арахи­

совом масле в количестве 5 мл с добавлением метилтиоураци­

л а  получил через 3 месяца повышение содержания холестерина 

в сыворотке крови от 152 до 427 мг%. Через 1 ,5  года в аорте 

и венечных артериях сердца ©тих животных наблюдался выра­

женный атеросклеротический процесс.

Учитывая близость биологической организации обезьян 
и человека, а  в связи с этим и интерес, возникающий при 

построении модели атеросклероза у обезьян , советские уче­

ные плодотворно разрабатывают многие аспекты эксперимен­

тального атеросклероза  у ©того вида животных. Сотрудники 

Института терапии АМН СССР А.И.Чазов, А.Ф.Ушкалов, А.И. 

Клембовский (  1963 ) вводили обезьянам пищевой холестерин 
в сочетании с питуитрином, повышающим тонус мускулатуры 

артериг, и тромбином, создающим наклонность к тромбооб- 

разованию. В результате  опытов в артериях животных был 

вызван атеросклероз . По мнению авторов, морфодинамика 

атеросклеротических изменений артериальных сосудов обезьян 

имеет много общего с аналогичными процессами, происходящими 

в сосудах человека.
Для получения экспериментального атеросклероза иссле­

дователи пользуются и другими животными. К последним от­

носятся хомяки /  A ltsch u l R. , 1950; Goldman , 1946,



oth.
1950 / ;  свиньи /  Romsell , 1958; Bragdon SH a ,  1957 

и Д р . / ;  поросята /  Calloway D.I-I, P o tt  S.R.B. , 1962;

Gyorkey F. r R e ise r  , 19 6 4 /;  попугаи /  Blohm , 

1956/; морские свинки /  B ailey  , 1915; Н.Н.Анючков, 

1922 / ;  суслики /  A ltschui R. , 1961/.. Однако, эти виды 

животных для получения экспериментального атеросклероза  
широко не используются.

На основании экспериментальных данных и морфологичес­

кого изучения секционного материала академик Н.Н.Аничков 
с сотрудниками пришел к заключению ( 1953 ) ,  что начальные 

изменения артериальной стенки есть  результат отложения ли- 

двдов в межуточное вещество внутренней стенки сосудов.

Ьти отложения состоят преимущественно из холестерина и 

его эстеров . Затем наступают вторичные изменения, которые 

характеризуются появлением крупных клеток с липоидными 

включениями в цитоплазме, разрастанием аргирофильных, элас­

тических и коллагеновых волокон, то есть  образованием ате­

росклеротических бляшек.
Таким образом, воспроизведение холестеринового атеро­

склероза  у различных животных и птиц ( кроликов, собак, 

обезьян , кур ) подтверадает правильность многочисленных 

выводов о закономерной роли холестерина в развитии атеро­

склероза  артериальных сосудов.

Учеными различных стран делается  попытка воспроизве­

дения атеросклероза без введения в организм животного хо­

лестерина.
Balo I .  ( 1938 ) показала, что длительное введение



гидроокиси аммония значительно нарушает кислотно-щелочное 

равновесие у кроликов, в результате развиваются своеобраз­

ные изменения в аорте и других с о с у д а х ,наподобие атеро­

склеротических. Автор отмечает утолщение интимы, мелкока­

пельное ожирение клеток и отложение липоидов в волокнистых 

структурах, развитие соединительной ткани. В основе пато­

ген е за  атеросклероза Balo и Banga ( 1953 ) ввдят

первичное поражение эластической ткани, накопление освобож­

дающегося цуюлда, в которой и откладываются холестерин и 

кальций.
Malmros и Wigand ( 1957, 1959 ) получили ате­

росклероз у кроликов, применяя для кормления животных полу- 

синтетический лицевой со став ,  состоящий из сах а р а ,  крах­

мала, козеина, соли, целлюлозы, витаминов и жира в коли- 

честве 8?5 от общего рациона ( сливочное масло, масло бобов, 1
какао или растительное ) .  Применение молочного жира и гццро- 

генизированного жира бобов через 3 -4  месяца обусловливает 

выраженную гиперхолестеринемию и появление в аорте измене-
|

ний того же типа, как и при атеросклерозе . Кукурузное, хлоп­

ковое, маковое и сурепное масла, а также масло земляных 

орехов дали незначительный подъем холестерина в сыворотке 

без видимых изменений в сосудах.

П.С. Хомуло ( 1957, 1963 ) провел исследование уровня 

холестерина и развития атеросклеротического процесса у 

кроликов и собак при изменении функционального состояния 

коры головного м озга и подкорковых образований. Автор наблго-



дал типичные для атеросклероза  нарушения холестеринового 

обмена и развитие так называемого нейрогенного атеросклеро­

за  у кроликов.

А.А.Суханов и С.И.Серов ( 1965 ) показали, что дли­

тельное подавление метилтиоурацилом функции щитовидной 

железы и одновременное введение дикумарина вызывают у жи­

вотных гиперхолестеринемию, приводя к распространенному 

атеросклеротическому процессу.

Приведенные данные свидетельствуют о возможности с о з ­

дания атеросклероза  у различных видов животных без приме­

нения холестерина»
Принципиально новым этапом в изучении эксперименталь­

ного атеросклероза  явились предложенные Хэлом /  Hale » 
1946 / ,  Хочкисом /  H otchk iss , 1948 /  и Мак-Манусом 

/Мс. Manus , 1946 /  способы исследования сосудов с

применением реакции-Шик на нейтральные мукополи сахариды 

и метод связывания диализованного железа для выявления 

кислых мукополисахаридо^, которые содержатся в основном 

промежуточном веществе стенок артерий. Роль основного ве­

щества в патогенезе рассматриваемого заболевания давно 

привлекала внимание исследователей.

Еще Н.Н.Аничков ( 1916 ) ,  А.А.Соловьев ( 1923, 1924, 

1925 ) ,  Шультц ( 19l'2 ) .изучая основное вещество артери­

альной стенки на ранних стадиях атеросклеротического про­

цесса , отметили, что оно не остается  инертным по ходу 

развития атеросклеротических изменений. Наблюдения указан­

ных авторов показали возможность отложения липидов в неизме-



ценную стенку сосуда. Кроме того , А.А.Соловьев выявил, что 

изменения в основном веществе наступают только по мере 

прогрессирования процесса. В местах отложения липоидов 

им обнаружена вакуолизация, более слабое метахроматичес- 

кое окрашивание, исчезновение хромотропии и т д . ;  прогрес­

сирование процесса придает промежуточному веществу зер ­
нистый вид. А.А.Соловьев и Шультц высказали также мнение 

об участии межуточного вещества в образовании коллагеновых 

и эластических волокон.

Н.Н.Аничков ( 1941 ) допускал , что с возрастом проис­

ходят не только количественные, но и качественные измене­

ния хромотропного вещества; последнее, по мнению автора, 

способствует развитию липоидной инфильтрации стенок арте­

рий, столь характерной для атеросклероза .

Применение гистохимических методов позволяет выявить 

локализацию обменных процессов в стенке аорты и других со­

судах, что особенно важно при атеросклерозе , поскольку в 

настоящее время имеются принципиальные разногласия во 

взглядах исследователей относительно первичного повреждения 

артериальной стенки при возникновении этого заболевания.

Горе и Боар /  Gore I .  , B arr , 1959 / ,  Хойман 

/Hojmaxm , 1959 /  считают, что в основном промежуточ­

ном веществе аорты животных и пуиц никаких изменений до 

отложения липидов не наступает.

Вопрос о степени и периодах изменения межуточного 

вещества в стенках коронарных сосудов животных изучала 

Т.А.Синицина ( 1959 , 1964 ) .  В начальных стадиях экспери-



ментального холестеринового атеросклероза , когда микро­

скопически удается  выявить отложения мелких капель липи­

д о в , морфологически основное вещество остается  неизмен­

ным. Увеличение количества кислых мукополисахаридов ав­

тор отмечает только в процессе накопления липидов во 

внутренней стенке сосудов и в участках , где в последую­

щем развиваются волокнистые структуры.

С.С.Касабьян ( 1961, 1962, 1964 ) с помощью гисто­

химического метода изучил содержание в аорте гиалуроно- 

вой кислоты, принимающей участие в механизме сосудистой 

проницаемости. На основании своих и литературных данных 

автор высказывает мнение, что при нарушении равновесия 

системы "гиалуроновая кислота-гиалуронидаза " происхо­

дит липоидоз. По мере формирования бляшки в ней накапли­

вается  гиалуроновая кислота и мукоидное вещество.

Трактовка механизма проницаемости вызывает интерес 

у исследователей , расширяет диапазон применения современ* 

ных гистохимических методик для изучения п атогенеза  ате ­

росклероза .

С.А.Бувайло ( 1962 ) такж е,как и другие авторы 

/  Г . А.ВаДачкория, 1964; G a s te llo  L. , 1961; Schenk Е.А, 

Penn I .  , Schw artz S .,  1965 и д р .  / , выявила корреля­

цию между накоплением липидов и увеличением кислых муко- 

полисахаридов. Что касается  ранних стадий развития ате­

росклеротического процесса, то здесь увеличение кислых 

мукополисахаридов зависит, по мнению автора ,от  устойчиЕОсти



эластических волокон к э л а с т а з е .

Graesham G.A«> Haward A.N. > pr-ing a . s .  (1962 ) 
исследовали гистохимическими м ет о д о й  ранние атероскле­

ротические изменения, возникшие у человека, индюка, кры­

сы и кролика ,и нашли увеличенное содержание кэдкополи- 

сахаридов в интиме аорты и артерий.

B ottcher C.I* Klyn3t r a  Т.В. ( 1963 ) ,  изучая 
качественный состав  мукополисахаридов на I-й  и П-й с т а ­

диях атеросклероза , предполагают, что увеличение их про­

исходит з а  счет повышенного содержания хондроитиисульфа- 
та  С.

По данным Ф.И.Пташки ной, В.Т.Лямцева С 1963 ) рибо­

нуклеиновая кислота, как и мукополисахариды, в межуточ­

ном веществе артериальных сосудов собак , получавших хо­

лестерин и метилтиоурацил, до появления атеросклероти­

ческих изменений не имела отклонений от нормы. В тех мес­

тах , где авторы определяли появление суданофилии, они ви­

дели окраску альциановым синим и по Шиффу. Наконец, там, 

где гистологически выявлялись липиды, определялось явное 

увеличение как кислых мукополисахаридов, так и рибонукле­

иновой кислоты.

Нагорневу В.А.С 1966 ) при изучении ранних стадий 

а те р о ск л ер о за ,несмотря на применение различных гисто­

химических реакций, не удалось выделить " предлипедиую" 

стадию изменения стенок артерий, связанную с накоплением 

мукополисахаридов.

В противоположность взглядам вышеуказанных авторов 

многочисленные исследователи /  П.М.ПуткараДзе, 1961 -



1962; В.Х.Анестиади, 1962, 1963, 1967; К.Г.Горнак и 

Н.Л.Ястребцова, 1956, 1962; И. В. Давыдове кий с с о а в т . ,  1962;
Л.В.Касаткина, Поздюнина Н.М., 1969;G.Holle , 1943;

О. Zalka » 1951; Mood H.D. a R inehard  , 1952; T ay lo r Н.Б. 

1953; E unting  С. , B unting Н. , 1953; Chun Wang I .  ,1956; 

Mood H.D. , 1957; L indner I* , 1958, 1961; I.G o u za les  a 
o th . , 1959; К.Великан, Д . Be лик а н, С. Раду , 1965; Hauss w.H. 

с с о а в т . ,  1969; G erlach  V. , 1969 и д р .  / ,  применяя различ­

ные гистохимические методы, отстаивают мнение об изменении 

основного вещества до отложения в нем липоидов. П.М.Путка- 

радзе наблюдал гистохимические изменения в стенке аорты до 

отложения в ней липидов. В начальном периоде гиперхолесте- 

ринемии происходит дезорганизация волокнистых структур с ос­

вобождением кислых мукополисахаридов, которые дают с то- 

луидиновым синим метахроматическое окрашивание. Параллельно 

инфильтрации липидами стенки сосуда, отмечает автор, проис­

ходит накопление кислых мукополисахаридов.

В.Х.Анестиади для выяснения ранних стадий атеросклеро­

за  впервые применил ультрафиолетовое фотографирование, люми- 

нисцентный и гистохимический анализ. В стенке аорты и арте­

рий при отсутствии липоидной инфильтрации, макроскопических 

и гистологических изменений в интиме и медии отчетливо вы­

ражены гистохимические сдвиги, коюрые выражались в накоп­

лении мукополисахаридов в местах повреждения эластических 

структур. Последние набухшие с размытыми краями, фрагменти­

рованы.
Чан и Ванг, К.Г.Горнак и Н.Л.Ястребцова нашли во знутрен



ней оболочке сосудов на ранних с т а ц и я х  атеросклеротических 

изменений скопления кислых мукополисахаридов, которые пред­

шествовали появлению липидов. К.А.Горнак и Н.Л.Ястребцова 

наблюдали в ранних стадиях развития атеросклероза  у собак 

накопление мукополисахаридов, увеличение концентрации 

последних предшествовало появлению липоидов в стенках ар­

терий. Авторы отмечали, что увеличение мукополисахаридов 

происходит во всех слоях стенки сосудов и при окраске 

толуидиновым синим дает  и £  метахромазию. Уве­

личение -  и ^  -  метахромаэии говорит не только о

количественных, но и о качественных сдвигах в составе муко­

полисахаридов.

И.ВДавыдовский, Л.А.Гулина, А.И.Озарай, исследуя 
аорту 36 трупов, обнаружили увеличение содержания кислых 

мукополисахаридов в интиме на ранних стадиях атеросклероза 

" до появления бляшки и до начала ее формирования” . Зато 

в старых фиброзных бляшках они отмечают небольшое количест­

во полисахаридов или их полное отстутствие . Уменьшение кис­

лых мукополисахаридов вплоть до их исчезновения из крупных 

старых фиброзных бляшек, по мнению авторов, дает  основание 

полагать , что эти вещества расходуются на построение кол­

лагеновых волокон.

Н. D. Mood и I .F .  B inehard  нашли увеличение 
количества мукополисахаридов венечных артерий при атеро­

склерозе . Н. о. Mood изучал состояние венечных ар­

терий по возрасчам и отметил, что перерождение эластических 

волокон внутренней оболочки сопровождается накоплением 

мукополисахаридов.



I.E .G o u za les  » L.W. N orcia  » M .R .S hetlar , G.W.Rollnson ,
G. Conrad , R.H. Turman вызывали атеросклероз у собак 

путем дачи им меченого йода 131 и холестерина, после чего 

изучали коронарные сосуды сердца и аорту. Применение гисто­

химических методов для выявления полисахаридов и липидов, 

а также люминисцентная микроскопия позволили авторам выя­

вить до отложения липоидов увеличение мукополисахаридов 
субэндотелиально.

Н.Е. T ay lo r установил накопление мукополисахаридов в 

участках разрушения эластических волокон при атеросклерозе . 

Bunting С. » B unting Н. пришли к заключению, что отложе­
нию липидов в стенку артерии предшествует накопление мукопо­

лисахаридов.

К.Великан, Д.Великан, С.Раду ( 1965 ) ,  изучая ранние 

изменения интимы аорты и коронарных артерий человека при 

атеросклерозе с помощью гистохимии пришли к выводу, что 

развитию атеросклероза  способствует ряд условий: 1 ) резкое 

уменьшение гиалуроновой кислоты и хоццроитин-сульфатов 

А и С из матриц интимы, что приводит к нарушению прони­

цаемости сосудов; 2 ) уменьшение гепарин-сульрата в эцдо- 

телиальног и субэццотелиальной зоне, что сопровождается 

ослаблением противопипемических и противотрс мбогических 
свойств; 3) увеличение ховдроитин-сульфата В на границе 

интимы и медии, что в свою очередь препятствует тран- 

синтимальному прохождению липидов. Таким образом, авторы 

придают особо важное значение качественному изменению му­

кополисахаридов в развитии атеросклероза . Касаткина J1.В . ,



Поздюнина Н.М., Gerbach V. , Hauss с со ав т .  своими 

работами еще раз подтверждают, что сдвиги основного веще­

с тв а  артерий первичны и предшествуют развитию атероскле­

роза .

Как видно из вышеприведенных работ, в настоящее вре­

мя одни исследователи считают, что отложению липоидов при 

атеросклерозе предшествуют своеобразные функциональные и 

гистохимические изменения артериальное стенки. Другие же 

имеют противоположное мнение и утверждают,что отложение 

липидов происходит в неизменную стенку артерий. Поэтому 

следует считать значение этих веществ в патогенезе  атеро- 

слероза  еще не вполне выясненным и требующим дальнейшего 

изучения.

Применение электронного микроскопа в практике гистоло­

гических исследований значительно продвинуло вперед науч­

ные изыскания в области изучения атеросклероза . Появилась 

возможность наблюдать изменения, происходящие в стенках 

сосудов на самых ранних этапах возникновения заболевания.

К настоящему времени з а  рубежом опубликован ряд ра­

бот об электронно-микроскопическом исследовании аорты и 

венечных артерий кроликов и крыс с экспериментальным атеро­

склерозом, а также представлены данные по изучению сек­

ционного материала /  Levene C .L ., 1955; Buck R .С. ,1 9 5 8 ; 

P a rk e r F . t i9 6 0 ; ! •  G eer, H.Mc. G i l l  , S . S trong  ,

1961; S t i l l  W .I.C. , M a rr io tt  P .R . , 1964; S t i l l  W .I .S ., 

1964; Tomas W ilbur А. с с о а в т . ,  1968 И Д р . / .

Lewene СДцзучал состояние соединительнотканных волокон



бляшек, автор нашел своеобразные изменения коллагеновых 

волокон и отложившегося фибрина.
Buck R.C. исследовал эндотелиальные клетки крупных 

сосудов различных видов животных при экспериментальном 

атеросклерозе и отметил активное участие клеточных мембран 

в проницаемости сосудов.
P a rk e r  F . на основании электронномикроскопического 

изучения атеросклероза полагает , что липиды вначале ло­

кализуются на поверхности эндотелиальных клеток, затем 

поступают в глубь артерий, проникают во внутреннюю эла­

стическую мембрану, включаясь в ее обмен, изменяя при 

этом внутримолекулярную структуру эластина. В средней

оболочке автор отмечал малое количество липоидов.
I .G e e r   ̂ H .M c.G ill  ̂ I .S tro n g  дали опи­

сательную картину атеросклеротических изменений в аорте 

и коронарных артериях человека, выявленных с помощью 

электронного микроскопа.
S t i l l  W .I.S . f M a rr io tt P .R . c домощью элек­

тронной микроскопии провели сравнительное изучение ли- 

поидных бляшек в аорте лодей в возрасте от 10 до 41 года 
и атеросклеротических поражений стенки аорты кроликов, 

получавших атерогенный корм в течение 8 недель. Оказа­

лось , что изменения идентичны, как в строении внутрикле­
точных структур эндотелия, так и в клеточном составе  

интимы. Отличительной чертой изменений стенки аорты че­

ловека являлось более сложная структура липоидных вклю­



чений, обилие лимфо- и моноцитов, а также наличие фибрина, 

который почти не обнаруживается у кроликов.

В нашей с тр а н е ,в  институте терапии АМН СССР электрон- 

номикроскопическое изучение наиболее ранних изменений при 

атеросклерозе осуществляется с 1962 года /  А.Л.Мясников, 

А.М.Вихерт, Л. В. Касатки на, А. Ф. Ушаков, А.И.Клембовский/. 

Авторы уже через 24 часа  нашли отложение осьмиофильных 

частиц на свободной поверхности ©вдотелиальных клеток. На 

4-й день кормления холестерином наблюдалось местное утолще­

ние эластических мембран, а позже изменение их средней обо­

лочки, нормировались липоидные бляшки значительно позднее.

Изучая экспериментальный атеросклероз у кроликов и 

об езь ян ,Е .й .Ч азо в ,  А.И.Клембовский, А.Ф.Ушаков ( 1963 ) ,

А.Ф.Ушаков, А.И.Клембовский ( 1964 ) ,  А.И.Клембовский 
( 1963, 1964, 1965 ) с помощью электронной микроскопии уста ­

новили наличие в эластической ткани очагов дистрофии и не­

кробиоза, предшествующих атеросклеротическому процессу и, 

возможно обусловливающих его развитие. Ьто положение согла­

суется с данными работ Balo и Banga ( 1953 ) ,  ко­

торыми доказы вается первичность поражения эластической тка­

ни при атеросклерозе .

Состоянию эластической основы в долипидной стадии а т е ­

росклероза посвящено исследование Е .Г .З ота  ( 1965 ) .  Им 
было прослежено первичное поражение эластической ткани 

аорты и артериальных сосудов, выражающееся в деформации и 

разрушении эластичэских мембран и волокон. Это приводит к 
снижению эластичности и стойкости стенки, а  также к нару-



шению того барьера., каким является эластическая ткань в 

сосудистой стен к е . Автор наблюдал накопление мукополисаха­

ридов в основном веществе внутренней оболочки артерий при 

возникновении небольших липоидных бляшек, по мере прогресси­

рования процесса количество их увеличивается.

Видная роль степени проницаемости сосудистой стенки в 

патогенезе атеросклероза установлена многими исследователя­

ми /  JI. В. Касатки на, 1962, 1963; И.В.Давыдовский с с о а в т . ,  

1962; С .С .Касабьян, 1962; А.Л .Мясников, 1965; B enditt  

с с о а в т . ,  1950; Schw arts И Gilmore , 1958; Schleak М., 

Sipp P. , 1967 и многие другие / .

Интересные исследования в этом плане провела Л.В.Ка­

саткина. Она установила, что одновременное введение гиалу- 

ронидазы и холестерина не приводит к резкому изменению хо -  

лестеринемии., однако морфологическая картина давал а  более 

выраженные липоидоз, чем в контрольной группе. В другой 

работе автором, вместо гиалуронидазы, вводился гистамин. 

Результат был аналогичен первому, при этом алиментарная ги- 

перхолестеринемия в подопытной группе не только не увеличи­

валась, но даже заметно уменьшалась. Таким образом, по ее 

данным гистамин усиливает экспериментальный атеросклероз 

и одновременно уменьшает количество холестерина в крови.

И.В.Давыдовский, Л.А.Гулина и А.И.Озарай считают, что 

развитию атеросклероза  предшествует дизория, то есть повы­

шенная проницаемость стенки аорты для фибриногена. Повыше­

ние сосудистой проницаемости обусловливается, по мнению ав­

торов, возрастными изменениями, в частности, накоплением



кислых мукополисахаридов и интрамуральным отложением фиб­

рина. В измененную таким образом стенку сосудов отклады­

ваются кристаллы холестерина, возникает гиалиноз, фиброё 

и т .д .  На проницаемость артериальной стенки для плазменных 
белков указывают W.W.Meyer  ̂ 1 9 5 2 ), Т. Grawford. С. I . Levene 

( 1952 ) ,  P . Barone ( 1954 ) ,  A.D.Morgan ( J9o6 ) ,

T.Ginzbach ( 1 9 ^ 8 ), R.H.More , M.D.Haust ( 1 9 5 9 ,1 9 6 1 ).

С.С.Касабьян отмечает, что уменьшение гиалуроновой 

кислоты приводят к повышению проницаемости стенки аорты с 

последующим отложением липоидов.

Но мнению АЖ М ясникова, степень проницаемости сосу­

дистой стзнки влияет на развитие экспериментального атеро­

склероза и играет определенную роль в патогенезе его разви­

тия.
Эксперименты B e n d itt с с о а в т .  Schwartz и Gilmore 

показали усиление липоидоза в аорте под влиянием гиалурони- 

дазы .

А.А.Суханов и С.й.Серов для получения эксперимен­

тального атеросклероза вводили собакам б-метилтиоурацил 

и дикумарин с целью вызвать повышение сосудистой проница­

емости. Одновременное введение этих веществ приводило к 

усилению холестеринемии и липбидозу в аорте , тогда как у 

животных, которым вводили один метилтиоурацил либо дику­

марин подобных изменений получить не удавалось .

Многочисленные исследования по проолеме атеросклеро­

з а ,  особенно интенсивно проводимые в последние годы, ука­

зывают на важную роль нарушений обменных процессов в пато-



генезе данного заболевания. Большое внимание привлечено к 

исследованию липидов, так как они отражают нарушение липоид- 

ного обмена з организме.

На основании большого числа наблюдений установлено, что 

при атеросклерозе довольно часто встречается гиперхолестери- 

немия /  А.Л»Мясников, 1926, I960 , 1963, 1965; Ь.В.Ильинский, 

1940, 1951, 1960; С.М.Лейтес, 1923,1У37, 194b; Т.Н.Ловяги- 

на, 1958; Т.Н.Ловягина и Т.Л.Синицина, 1956; Л.П.Боднарь, 

1959; Р.И.Гравишвили и Л.С. Моргулия, 19 6 1; Boas ,1948; 
S c h e t t le r  f 1955; S c h le s in g e r  с со а в т . ,  1959; Scarborough, 

с с о а в т . ,  1960; Genegre t Beaumont , 1961; Soewczy- 

kowski w. G с о а в т . ,  1968 и д р . / .

На значение холестерина в развитии атеросклероза ука­

зывает высокое содержание его и особенно эфиров холестерина 

в атеросклеротических бляшках.

По данным Института Терапии АМН СССР частота  увеличения 

содержания холестерина в сыворотке равна 76/5, по Б.В.Ильин­

скому ( 1950 ) -  60% . Согласно исследованиям А.Л.Мясникова, 

Б.В.Ильине кого и д р .  из двух фракций холестерина- свободного 

и связанного -  при атеросклерозе увеличивается связанный 

холестерин.

Повышенный уровень холестерина в крови обычно сочетает­

ся с изменением содержания и других липоидов, в частности 

фосфолипидов. Экспериментальные исследования показали, что 

Для развития атеросклероза имеет значение не только различ­

ная концентрация в крови холестерина и фосфолипидов, но и 

степень соотношения между ними. Так, Гофман ( 1950) придает



меньшее значение абсолютному содержанию холестерина в крови, 

чем наличию липопротеидов и величине соотношения лецитин- 
-холестерин. Интерес к фосфолипидам повысился в связи с тем, 

что в атеросклеротических бляшках определяют не только хо­

лестерин, но и другие липоиды. Кроме того , известна спо­
собность лецитина удерживать холестерин в состоянии эмуль­

соида и препятствовать его  отложению в стенку сосуда.

A.J1.Мясников в 74^ случаев активного атероскле[ оза 

наблюдал снижение отношения лецитин/холестерин; Б.В.Ильинский 

у 28,2% больных атеросклерозом обнаружил повышенное содержа­

ние холестерина и установил, что снижение у них коэффициен­

та  лецитин/холестерин происходит в три раза  чаще, чем у 

здоровых.

На снижение коэффициента лецитин/холестерин при атеро­
склерозе указывают также ЮЛ'.Пушкарь ( 1 9 53), Oliver .F . а 

Bayd Ст.0 .  ̂ 19оЗ). Л.П.^однарь ( 1959 ) нашел, что при про­

грессирующем атеросклерозе коронарных сосудов снижается 

коэффициент фосфолипиды/холестерин з а  счет постепенного па­

дения содержания холестерина в сыворотке крови и еще большей 

степени снижения фосфолипидов.
Исследование уровня холестерина и фосфолипидов лишь 

частично отражает нарушение липидного обмена при атероскле­

розе. В последние годы уделяется внимание изучению ненасы­

щенных жирных кислот как наиболее подвижного компонента 

липидов.
Так, Schxade f B ie g le r  } Bohle ( 1д58 ) наряду 

с общим позышением в крови больных холестерина установили



увеличение также содержания жирных кислот.

На основании экспериментальных работ, проведенных 

М.З.Бавиной, ненасыщенные жирные кислоты тормозят, а  насыщен 

ные -  усиливают накопление липидов в аорте .

Н.В.Окунев и М.А.Благоразумова еще в 1949 году обращали 

внимание на то , что большая часть  холестерина в крови нахо­

дится в связанном с белками состоянии и что , попадая на стен 

ку сосуда, холестерин освобоздается из этих комплексов и от­

кладывается в свободном состоянии.

В ряде работ, выполненных в условиях эксперимента и 

клиники, было показано определенное значение липопротеинов 

плазмы крови в развитии атеросклероза , причем найдено, что 

в основном увеличивается количество ^-липопротеинов 

/  М.Г'.Крицман, М.В.Бавина, 1953, 1956; Н.В.Кирсанов и 

О.А.Накаидзе, 1957; П.Е.Луковский, 1957; Ван Хэ-бинь, 1958; 

М.В.Бавина и Т.Я.Сидельникова, 1959; Т.Н.Ловягина, 1960;

Л .С .Тарасова, 1963; М.В.Бавина, 1965; Волынский 3 . М ., 19о8; 
Gofman s.w . f 1950; B a rr  D.P. f Kuss E.M. , Eder H.A. , 1951;

Г.Антов, М .Златева, 1969 и д р .  / .

Увеличение содержания В -  липопротеинов в крови 

при атеросклерозе , по данным сотрудников Института Терапии 

АМН СССР, наблюдается не только при повышенном уровне хо­

лестерина в крови, но в некоторых случаях и при нормальном 

содержании е г о .  Этот признак встречается  чаще по сравнению 

не только с гиперхолестеринемие#, но и с понижением отно­

шения лецитин/холестерин.

Развитие атеросклероза сопровоадается не только на­

рушением липоидного обмена, но и белкового. М.Г'.Крицман и



М.В.Бавина ( 1 9 0 3 ,  1956 ) задачей своих исследований поста­

вили изу >ение процессов образования и распада белка, опре­

деление с о став а  белков крови, а  также процесса синтеза белка 

в различных органах и тканях при экспериментальном холесте­

риновом атеросклерозе . Авторами были получены следующие ре­

зультаты: нарушения в белковых фракциях крови выразились в

уменьшении концентрации альбумина и нарастании ^  -  и

глобулинов. В большинстве внутренних органов происходит сни­

жение интенсивности образования белков, главным образом, в 

крови, аорте , сердечной мышце. Одновременно обнаружено зна­

чительное усиление процесса распада белков в скелетной мыш­

це, печени и а о р те .  Снижение активности процесса образова­

ния белка органов и тканей при атеросклерозе может быть 

объяснено, по мнению авторов,изменением состояния ферментных 

систем, катализирующих процесс образования белка.

Приведенные литературные данные свидетельствуют о том, 

что при атеросклерозе происходят глубокие нарушения в липид­

ном обмене, характеризующиеся резкими сдвигами не только в 

количественном содержании, но и качественном составе  отдель­

ных фракций липидов. Существенную роль в патогенезе этого 

заболевания авторы отводят липопротеиновым комплексам, отло­

жение которых в артериальной стенке и ведет к развитию а те ­

росклероза.

Таким образом, после краткого обзора основной литературы, 

представленного нами в настоящей главе, можно с уверенностью 

с к а за т ь ,  что и по сей день ученые различных стран мира широ­

ко используют экспериментальную модель холестеринового ате­



росклероза, полученную Н.Н.Аничковым и С.С.Халатовым. Эта 

модель стала  основой для разработки многих важных вопросов 

как этиологии и пато ген еза , так  лечения и профилактики ате­

росклероза.

По мере изучения экспериментального атеросклероза  уче­

ными были использованы различные виды животных и птиц.

Н.Н.Аничков с сотрудниками ставил эксперименты на кроликах, 

позднее К.Г.Волкова впервые получила атеросклероз у птиц. 

Исследователи старались приблизить экспериментальный атеро­

склероз к таковому у человека . Новая модель эксперименталь­

ною атеросклероза была получена у собак. Для этого авторы 

использовали различные методы: одновременное введение холе­

стерина и удаление гипофиза либо щитовидной железы, введение 

радиоактивного йода. Тем не менее основной методикой оста­

лось кормление животных пищей, содержащей холестерин и м е- 

тилтиоурацил.

Большой интерес представляет изучение атеросклероза 

на обезьянах, являющихся высокоорганизованными животными. 

Кроме перечисленных видов животных, для воспроизведения ате ­

росклероза использовались и используются крысы, хомяки, 

свиньи, поросята, попугаи, морские свинки.

Новым этапом в развитии экспериментального атеросклероза 

стало воспроизведение его без применения холестерина. Так, 

Бало и Ьанга удалось получить накопление липоидов в стенке 

сосудов путем сдвига кислотно-щелочного равновесия в организ­

ме животного. А.С.Хомуло, изменяя функциональное состояние 
коры головного м озга и подкорковых образований, обнаружил



при нормальном уровне холестерина липоидоэ сосудов. Нако­

нец, для воспроизведения атеросклероза  было использовано 

одновременное введение метилтиоурацила и дикумарина.

Еще одним важным этапом в исследовании атеросклероза 

для изучения самых ранних стадий его развития, явилось 

применение гистохимических методов исследования. С помощью 

последних создались условия определения основного вещества 

сосудов, роли которого придавали и придают большое значение 

Однако суждения авторов по поводу состояния основного ве­

щества в долипидную стадию были противоположны: одни иссле­

дователи считают, что основное промежуточное вещество не 

изменяется до отложения липидов, другие -  полагают, что 

пролс одит его накопление, третьи-придают значение первич­

ному качественному изменению с о став а  мукополисахаридов.

Для изучения п атогенеза  атеросклероза  в последние го­

ды начали использовать физические методы исследования, а 

именно, люминесцентную и электронную микроскопию, позволив­

шую выявить наиболее ранние изменения в стенке сосудов 

при этом заболевании.
Большое значение в механизме развития атеросклероза , 

по мнению большинства ученых, имеют нарушения обменных 

процессов. Если в первые десятилетия изучения этого заооле- 
вания уделялось максимальное внимание возникающей гипер- 

холестеринемии, то позднее стало известно, что немалое 

значение в развитии этого заболевания имеет состояние фос­

фолипидов в организме, а также отношение фоссролипиды/хо- 

лестерин. Наконец, в последние годы внимание ученых обра­



щается на липопротеины крови, состояние ненасыщенных 

жирных кислот, нарушение белкового обмена. Все эти моменты 

имеют определенное значение в патогенезе атеросклероза .

Многочисленные исследования, проводимые учеными раз­

ных стран , направлены на выяснение различных сторон па­

тогенеза  атеросклероза . И все же, несмотря на широкий 

фронт исследований,многие детали механизма развития атеро­

склероза остаются пока неясными.



ГЛАВА ВТОРАЯ

АТЕРОСКЛЕРОЗ ПРИ РАЗЛИЧНЫХ ИНТОКСИКАЦИЯХ

В настоящее время сердечно-сосудистые заболевания, и в 

частности атеросклероз, нанимают одно ио главных мест в 

патологии человека .

По данным Всемирной организации здравоохранения за  

последние 30-40 лет смертность от этих болезней возросла 

в Швеции почти в четыре р аза ,  в Англии более чем а три ра­

за  и в д в а  с лишним р аза  в США, $рацции и Италии. По све­

дениям Института терапии АМН СССР среди групп сердечно-со­

судистых болезней на атеросклероз и гипертоническую болезнь 

как причида смерти приходится 85я Для мужчин и 76% для жен­

щин.
На развитие атеросклероза , по свидетельству м.:огих 

последователе!, оказывает влияние ряд факторов. Придается 

большое значение климату, условиям жизни и характеру пита­

ния. Определенное место занимают и про^ессиоаально-про.зз- 

водотвенные вредности, воздействующие на интенсивность раз­

вития и весь ход атеросклеротичеокого процесса. И хотя

А.Л.Мясников ( i960 ) не рекомендует переоценивать эти 
влияния, все же, в какой бы мере они не выражались, борьбу 

с ними вести необходимо, а  следовательно, и изучение их 

должно являться одной из очередных зедач  современной ме­
дицине ко “ наука.

В этом отношении внимание исследователей привлекает 

РЯД промышленных ядов, в частности , таких, как свинец, се­
роуглерод, фтор, бензол, никотин и д г у ги е .



Уже давно установлена зависимость атеросклероза 

аорты, коронарных сосудов, сосудов м озга  от степени свин­

цовой интоксикации /  В.Н.Ьаженов, 1926; А.М.Ьре: тбург с 
с о а в т . ,  1926; О.Н.Чельцова, 1927; И.Шварц, 1929; Smith 9 
1926 / .

Б .П .^ааенов при o-jc лодовании наборощизов пришел к 

выводу, что контакт со свинцом вызывает атеросклероз а 

гипертрофию сердца.

длительное соприкосновение со свинцом, по мнению 

О.Н.ЧельцовоЯ, способствует развитию а распространению 

атеросклероза . У больных проявляются клинические симпто­

мы атеросклероза аорты, К9ро::арш.х сосудглз, сосудов моз­

га и периферических сосудов.

И. Шварц находил у лиц, деятельность которых связа­

на с обработког свинца, появление значительных сосудистых 

изменений, возраставших с течением времени. Так, например, 

пооле двадцатилетнего стажа работы изменения со стороны 

сосудов по сравнению с нормой достию ли 65$. Автором уста ­

новлено, что не]росклероз встречался в три р а за  чаще у 

тех рабочих, которые в своег производственной деятельно­

сти имели дело с изделиями или материалами из свинца 
( исследованием были охвачены лица одних возрастных и 

половых групп ) .
А.М.Брейтбург с соавторами экспериментальным путем 

обнаружил появление под влиянием свинца раннего спазма 

венечных сосудов. Sm ith провел набладения над группой



каменщиков в 716 человек , не имеющих контакта со свинцом, 

и группой маляров в 1410 человек, получавших с белиладм 

1 -2  мг свинцового еда ежедневно. Кроме того , он обследо­

вал 1597 рабочих других специальностей, на которых д ей -
> - * ' 1 

ствовал етот ЯЦ, но в малых д о з а х .  Частоту возникновения

атеросклероза sm ith отавил в зависимость о® свинцовой 

интоксикации. По его данным атеросклерозом чаще заболевают 

т е , кто постоянно имеет дело со овипцов. Особенно, подчер­

кивает Smith , ото относится к лицам в возрасте шести­

десяти л ет  и старше

Б работах Ы.М.Павлова ( 19^6, 19*̂ ® ) ,  М.А.Ковнацкого,

В.А.Васильевой и д р .  ( 1961, 1964 ) ,  Л.К.Чередниченко 

( 1962 ) ,  Г .С. Коников© Г ( 1961 ) есть  указания на влияние 

овинцовой интоксикации на холестериновый обмен, в частно­

сти на увеличение холестерина в крови.
оти вопросы приобретают особую значимость потому, 

что ряд последователей установил этиологическую и патоге­

нетическую с в я зь  между гиперхолестеринемией и атеросклеро­

зом /  Н.Н. Аничков, 1915, 1961; П .йЛукомский, 1956;

Б.В.Ильинский, i960 и другие / .
Ив последних данных Г .С .Ко1 икозой, М.А.Ковнацкого 

с соавторами следует , что у лиц, по роду своей д еятел ь ­

ности имеющих отношение к свинцу и его соединениям, воз­

растает количество общего и не связанного с белком холе­

стерина, связь  между холестерином и белком становится 

менее прочной, отношение фосфолипиды/холестерин обнаружи­

вает тенденцию к понижению.



Иепосредствендае, повседневные контакты со свинцом 

и его соединениями, по наблюдениям авторов, ускоряют 

процесс развития атеросклероза , обусловливают неблаго­

приятное течение болезни. Ьти клиначескиэ наблюдения соче­

таются с результатами экспериментальных наследована .

При воспроизведении у животных о копериментального 

холестеринового атеросклероза на тоне свинцовой интоксика­

ции /  Г . И. Кузьмине кая, 1904-1968 ; J1. К. Чередниченко,

1962 /  процесс носил распространенны? и более вырешенный 

характер . Свинцовая интоксикация способствовала лиьоидозу 

стенок сериальны х сосудов почек и развитию не 4росклеро- 

за , вызывала рев но выраженную жировую дистрофию печени и 

надпочечников.
В настоящее время не подлежат сомнению, что при хроиа- 

ческом отравлении ок сью углерода имеют место сердечно-со­

судистые нарушения. М.А.Ковнацким с соавторами ( 1954 ) 

при клиническом обследовании л в д е г ,  подвергавшихся воздей­
ствию окиси углерода, выявлены случаи ангиодаотоническах 

расстройств, а  также повышение холестерина в кроза .

Представляют интерес данные Menz,a ( 1948), кото­

рый наблюдал отло жение извести в сосудах в связи с хрони­

ческим отравлением о -сью углерода. R a s te l l i  ( 1940 ) 

отмечал в коронарных сосудах кроликов нарушения, которые 
считал результатом " специфического действия" ©того яда  

на эндотелий сосудов. Несмотря на то , что фактических дан­

ных о влиянии окиси углерода на атеросклеротический про-



цесс недостаточно, изменения в сосудах и нарушения холе­

стеринового обмена игнорировать не слел.уот.

00 интенсивности проявления атеросклероза в связи с 

отравлением сероуглеродом свидетельствуют многие автора.

Итальянскими учеными /  V ig lia n i  , 1853*1954; 

Ambrosio # M arsio f R ic c o li  , 1957 /  были проведены

наблюдения нод рабочими виоко8ных фабрик и выявлены в 

большом числе случаев проявления атеросклероза  д а зе  у 

лиц молддого в о зр а ста .  V ig lia n i  преходит к выводу, что 

многолетнее возде отвие сероуглерода ( да ;се в малых кон­

центрациях ) приводит к атеросклерозу ( артериосклерозу 

по терминологии заруое здых овтогов ) ,  при этом очень час­

то возникает склероз сосудов головного м озга . Ш :е отме­

чено, что у работающих в условиях контакта с сероуглеро­

дом нередко встречается  н е 1росклероз.
JS.Hoiep и 1.Вроньс:;а-И'пакова ( 196*; ) указывают на 

нарушения, типичные для атеросклероза  у лиц при контак­

те их с сероуглеродом, Даае в небольших концентрациях.
При отравлении сероуглеродом имеют место сдвиги в крови, 

которым в настоящее время отводится определенная роль в 

развитии атеросклероза: увеличение холестерина и бетали- 

попротеинов, снижение кг. зента фвОфШШ /  о< ?сте-  

рин. На нарушение аирового и липопро1еинового обмена при

B0342 гствии на организм сероуглерода указывают Nesswetha 
( 1956 ) ,  H einhold ( 1960 )ф

Prerovska I .  ,  Vanecek R. , Kubat К. (1 9 6 1 ) ,  
P rerovska I. % Srbova I. ( 1903 ) % P rerovska I .  ,



moth L. ( 1968 )

отмечают увеличение общего холестерина в крови, как у лю- 

деА, подвергавшихся воздействию сероуглерода, так и в экспе­

риментах на кроликах. Кроме того , наблюдается повышение со­

держания фосфолипидов, р( -  п ^  -липопротеинов и 

сульфгвдрильных групп.
Volvart и Ballog ( 1961 ) on; эделили стати­

стически достоверное повышение фосфолипидов у молодых рабо­

чих до 30 л ет , имеющих контакт с сероуглеродом.
М.А.Ковнацки и соавторы ( 1964 ) ,  Г.С.пониковй ( I 9 u l )  

выявили среди работающих с сероуглеродом сочетание измене­

ний со стороны сердечно-сосудистой системы с нарушением хо­

лестеринового обмена: снижение прочности свяаи между хо­

лестерином и белком, увеличение содержания общего холе­

стерина и снижение отношения ыювддо/холеедорми*

Harashima Susumi * Toyama Toshio * S akyral
Tsutomu ( I960 ) при обследовании сыворотки крови 13i_x

рабочих вискозного производства,имеющих дело с сероуглеро­

дом, нашли позышение в крови общего холестерина.

Указанные клинико-биохимические наблюдения подтвержде­

ны експериментальными исследованиями. Оти ( o t t i  »

1955 ) ,  Саку реи ( SaJkurai , 1957 ) ,  Михайлова и Фридя
( Michelova С. , Fryde , 1957 ) ,  Г. С. АО НИ КОВ а  ( 1962, 

1964 ) установили, что хроническое отравление кроликов 

сероуглеродом вызывает гипорхолестерннемию.

В связи с тем, что при хроническом отравлении фто­

ридами имеют место расстройства с^д ечн о-сссуд и стой  си сте -



мы, выражающиеся а довольно частых поражениях мышцы сердца 

/  Е.Т.Гурин, 1896; Г.Н.Майманн, I 9 i6 ;  Р.Н .Вольтово кая с 

соавт. , 1959 / и в  поаышении артериального давления 

/  М.А.Ковнацкил с с о а а т . , 19J4 / ,  исследователей праваекает 

вопрос о влиянии фтора на развитие атеросклероэа . Исследо­

вания М«А.Левченко ( 19*6 ) показали, что ji-op не вызывает 

гиперхолестеринемии и даже способствует снижению хо есте- 

рина в крови кроликов. Результаты исследо.аний .А.Ков- 

яацкого с с о а в т . ,  Г.С.Новиковой и Г‘.В.Кузьминской ( ! U i5 ) ,  

противоположны данным М.А.Левченко. Авторы нашли, что фто­

ристая интоксикация приводит к подъему холестерина в кро­

ви и может с посоОство вать развитию атеросклеротического 

процесса в аорте . Вместе с тем, при вскрытии трупов погиб» 

ших рабочих, в течение 25-30 лет имевших контакт со фтором 

на креолитовом заводе , выраженного атеросклероза  найдено 

не было, несмотря на пож иой возраст умерших /  Р «Д. Габо- 

вич, 1057^ . B ix le r  Ц. Muhler I .  , I960; вызывая фтористую 

интоксикацию у циплят, a  C a te r  D.B., P e te rs  R*A. ( 1961)

И B u tth e r  W. , Muhber I .  ( 1951, 1&08 ) у крЫС не 
нашли существенных изменений в уровне холестерина крови.

Таким образом ^ вопросе о вллянии фтора на атеросклероти­

ческий процесс в литературе имеются довольно разноречивые 

данные.
О влиянии бензола и его гомологов на возникновение 

и развитие атеросклероза в настоящее время пет четких и 

ясных данных, d литературе имеются лишь предположения о 

влиянии бензола на сердечно-сосудистую с .отом у . А.М.Лона-



енко ( 1962 ) отмечает у больных с хропическим бензольным 
отравлением частые калобы на боли в сердце, а  электрокар­

диографические исследоэания говорят о и арушении обменных 

процессов. При обследовании рабочих в возасте  до40 лет 

М.А.КОвнацкий с с о а в т .  ( 1964 ) наблюдал при бензольной 

интоксикации изменение тонуса капилляров; биохимические 

сдвиги в данном случае выражались лить в снижении прочно­
сти связи холестерина с белком при нормальном уровне хо­

лестерина и норма ь oil отношении алипиду/холест рин.

Ькс пери ментальные исследования, проведенные Г. Н. Кузьмин­

ской С 1963 ) с целью выяснения влияния действия оен^ола 

на возникновение холестер.,немии, липондоза аорты и распро­

страненность атеросклеротического процесса, поковали, что 

хроническая беньольная интоксикация у кроликов не ал.:яет 

на содержание холестерина в крови и не споаобствус? разви­

тию атеросклероза .

Сердечно-сосудистые расстройства занимают видное 

место при хронпчеоком отравлении никотином как в произ­

водственных условиях ( табачные фабрики, никотиновые заво­

ды ), так и при курении.
По материалам З.Г.Гогибедашвили ( 191? ) ,  у paJ04nx, 

имеющих дело с производством таб ака , помимо пароксизмальной 

тахикардии, ©кстрасистолии, возникают поражения шшцы 
сердца, развитие гипертонического состояния и явления ко­

ронарной недостаточности. Статистически трудно .установить 

реальное влияние курения на частоту и степень развития 

атеросклегоза . З.Г.Гогибедашвили отмечено, что у рабочих



табачных фабрик Тбилиси чаще, чем в контрольной группе 
встречались аортиты и склероз артерий* Hammond ^

Him ( 1954 ) указывают, что смертность от коронар­

ной болезни среди курящих на 52$ превышает летальность 

у некурящих; среди " злостных " курильщиков она на 113$ 

выше, чем среди некурящих.

Бкспериментальное изучение влияния никотина на раз­

витие алиментарного атеросклероза /  Л.К.Маслова, 1955,

1956; И.М.Гвинджилия, 1954 /  показало, что никотин не 

вызывает ни гиперхолестеринемии, ни липоидоза, однако те­

чение атеросклероза при одновременном введении в организм 

животного никотина и холестерина становится более тяжелым. 

Шесте с тем ,в  литературе имеются указания на изменение 

уровня холестерина в крови " злостных ” курильщиков и по­

вышение уровня липопротеинов крови /  Gofmarl с с о а в т . ,  

1954 / ,  что ведет к частому развитию коронарного атеро­

склероза .

йзучая влияние табака на развитие атеросклероза в 

коронарных артериях серд ц а ,Г .Г . Автавдилов, В.И.Коленов,

0 . В.Пономаренко ( 1956 ) нашли, что площадь поражения 

коронарных сосудов атеросклеротическим процессом у курящих 

почти в ^ -3  раза  превышает аналогичные изменения венечных 

сосудов некурянцх лсд ей.
Представляет интерес работа А.Г.Мехтиева ( 1966 ) ,  

который изучал распространение атеросклероза среди рабочих 

нефтеперерабатывающей промышленности. Он нашел, что гипер- 

холестеринемия встречается у работников, соприкасающихся с



ароматическим» углеводородами ей. рхолестери-

немия не держится постоянно (, в непроизводственных усло- 

вихя она выравнивается) и не способствует возникновению 

и развитию атеросклероза . Автор полагает , что углеводо­

роды, действуют на сосудодвигательныг"? центр, снижают арте­

риальное давление и, очевидно, это тормозит развитие ате­

росклероза.

Резюмируя представленные данные,оледует с к а з а т ь ,  что 

в последнее время внимание исследователей привлекает 

проблема влияния химически вредных веществ, встречающихся 

в производственных словиях, на серд чн о-сосуд! с тую систему, 

и на атеросклероз в частности .

Изучению влияния овинца на возникновение, течение и 

развитие атеросклероза посвящено значительное число клини- 

чеоких /  Д.Хч-цмитриенко, 1923; а .П .ья к ен о в , 16.^6; О.Н. 

Чельцова, 1^27; И.Шварц, 1929; Smith , 19а6 /  и экспе­

риментальных работ /  М.А. ловнацкиг, 1961; М.А.Ковнацкий 

и с о т р . ,  1964; Л.К.Чередниченко, 19(32; Г.Н. Кузьминская, 

1964-1968 / .  Авторы единодушно приходят к заключению, что 

длительное воздействие свинца на органнвм челоозка и яи -  

вотпого вызывает не только функциональные,но и органические 

изменения со стороны сосудов, что способствует развитию 

атеросклероза. Свинцовая интоксикация нарушает холестери­

новый обмен /  М.М.Павлов, 1926-1928; М.А.Ковнацкий с с о т р . ,

1961-1964; J l.f t .Чередниченко, 1962; Г.С.Коникова, 1961/, 

пооыюая содержание в крови обще)о и не связанного с белком



холестерина, снижая прочность мезду холестерином и белком, 

а также уменьшая отношение ф*в ЮЩВ/холестирин.

Таким образом, влияние свинцовой интоксикации на 

возникновение и развитие атеросклероза  доказывается клини­

ческими експериментальными и биохимическими данными.

йссладоиателями показано, что воздействие сероуглерода 

на организм человека также, как и свинца, способствует 

интенсивности проявления атеросклероза , вызывает увеличение 

общего холестерина, повышение фосфолипидов, снижение отно­

шения дос^олипипм/холестерин, а  такке нарушение жирозого и 

липопротеинового обмена. Значительно меньше прямых указаний 

на то ,  что на развитие атеросклеротического процесса влияет 

окись углерода, хотя и имеются заключения о действии послед­

него на мышцу сердца, о нарушении холестеринового обмена. 

Довольно противоречивы результаты исследования о влиянии 

Фторидов на атеросклероз,

В работах Г . В* Кузьмине кой и М.А.Ковнацкого указывается 

на увеличение уровня холестерина у жлвотных при хронической 

бензольно? интоксикации, а  М.А.Левченко на основании «экспе­

риментальных исследование пришла к выводу, что qтор снижает 

уровень холестерина в крови животных. Работ, указывающих 

на влияние бензола и его гомологов на возникновение и разви­

тие атеросклероза  у человека, в настоящее время нет . ifcieaTCJ 

лишь отдельные указания на изменение у больных электрокар­

диографических Данных,говорящих о нарушении обменных про­
цессов в сердце, на изменение тонуса капилляров у работающиз



с бензолом. Ькоперименf алышв исследования, проведенные 

Г.Н. Кузьмине кой, показали, что хроническая бензольная ин­

токсикация не влияет на содержание холестерина в крови и 

не способствует развитию атеросклероза .

Не подлежит сомнению существование определенной за?» 

висимости между степенью развития атеросклероза и дли­

тельностью воздействия никотина на организм. Кроме того , 

отмечено, что у злостных курильщиков повышается седерка- 

ние холестерина и липопротеинов в к ови.

Данные, полученные А.М.Мехтиевым, изучавшим распро­
странение атеросклероза среди рабочих не;тепере;абаты ваю - 

щей промышленности, свидетельствуют о том, что углеводороды 

нефти вызывают гиперхолестерянемию, но их гипотензивное 
Дейотвае не способствует возникновению и развитию атеро­

склероза .

Что касается  влияния хромовой интоксикации на раз­

витие атеросклероза  и холестериновый обмен, то нам не 

удалось встретить  в литературе работ, освещающих даи ш й  

вопрос.



ГЛАВА ТРЕТЬЯ

ИЗУЧЕНИЕ ТОКСИЧЕСКОГО ВЛИЯНИЯ ШЕСТИВАЛЕНТНОГО ХРОМА

НА ОРГАНИЗМ ЖИВОТНЫХ В ЭКСПЕРИМЕНТЕ

Шестивалентный хром в виде хромового ангидрида, бих- 

роматов и хроматов широко применяется в различных отрас­

лях промышленности.

В металлургии шестивалентный хром используется для 

хромирования стали , в машиностроении хромпиками покрывают 

металлы, осветляют поверхность латуни и т . д .  Бихроматами 

калия и натрия окрашивают ткани. Кроме того , бихроматы 

являются сильными окислителями, без них не обходятся в 

спичечной промышленности и пиротехнике. Соединения хрома -  

хорошие катализаторы, хроматы необходимы в химико-фарма­

цевтической и полиграфической промышленности. Они идут 

для производства бумаги и изготовления пластмасс. И это 

далеко не полный перечень производств, для успешной работы 

которых требуется  хром.

В новой пятилетке резко возрастает  применение хромо­

вых соединений в промышленности. А мехду тем известно, 

что многие соединения ( хроматы, бихроматы, хромовый ан­

гидрид и д р . )  являются довольно сильнши одами. Несмотря 
на современную технологию производства все гее имеют место 

случаи хронической хромовой интоксикации, обусловленные 

попаданием солей хрома в виде паров и пыли в организм 

человека.



Поэтому одной из важных современных задач  является 

глубокое исследование воздействия хрома и его соединений 
на организм.

^олее столетия назад была замечена высокая токсич­

ность шестивалентного хрома на организм чело-века /  Н.И.Пи­

рогов^  1851 ; П.П .Заблоцкий-десятковский, 1857; Е.В.Пе­
ликан, 1854; А .Казак, 1866 и д р .  / .

В дальнейшем, действие соединений хрома в эксперимен­

тальных условиях на животных, и в производственных -  на 

организм человека изучалось многими отечественными 

/  В.П.Луканин, 1930 ; Я.М.Грушко, 1950, 1953, 1955, 1963, 

1964; Л .Н .Б еляева , 1951, 1958, i9 6 0 , 1962, 1966, 1967,

1969; Ь.Ф.Куперман, 1961, 1962; А.П.Боярский, 1959; В-.П. 

Ершов и В.А.Федорова, 1965 и д р . /  и зарубежными авторами 
B rard D. , 1935; F u j i t a  Kyogo , 1957, 1958; B a e tje r  A. 

Damron C* f Budaar V. , 1959; Cump H asel P . ,1963;
S te ffe  C .H ., B a e tje r  A.M. , 1965 И Д р . / .

При экспериментальном изучении токсичности соединений 

хрома исследователями были использованы в острых и хрони­

ческих опытах различные виды животных. Аппликация шести- 

валентиого хрома произво дилась подкожно, внутривенно, пе­

рорально, интратрахеально и при непосредственном воздей­
ствии на кожу.

Первое наиболее детальное экспериментальное изучение 

хромовой интоксикации было пр ведено А.Казаком( 1866 ) .  

Основной целью автор ставил определение летальной и ток­

сической дозы бихромата калия; кроме того , он описал клиии-

I) Цитируется по Я.М.Грушко, 1964.



ческую картину отравления. Подкожное введение 40 и 100 мг 

бихромата калия лягушкал вызвало вначале возбуждение, затем 

судороги, и наконец, смерть. Введение собакам 4 гранов 

( 259 ,2  мг ) бихромата калия перорально через 5 -10  минут 

приводило к рвоте , нарушению деятельности сердечно-сосу­

дистой и дыхательной систем. Животные становились вялыми, 

адинамичными. Вскрытие показало острое геморрагическое 

воспаление слизистой оболочки желудочно-кишечного тракта. 

Применение автором большой дозы бихромата калия 15-^0 гран 

( 9?2-1926 мг ) на одну сооаку привело в течение первых 

суток к летальному исходу.

А.Казак на основании полученных данных пришел к 

выводу, что токсической дозой бихромата калия для собак 

является 259,2  мг, летальной- 9V2-1296 мг.
Немецкий ученый Lehman к .в .  ( 1914 ) изучал общее 

действие хроматов на организм кошек, собак и кроликов 

при длительном введении ( 3 - 1 6  месяцев ) с пищей бихрома­

та  калия. Животные находились на различном пищевом рацио­

не: одна группа животных получала растительную пищу,

Другая -  белковую. У животных, находящихся на белковом 

питании, ни клинически, ни морфологически отклонений от 
нормы не определялось. Кролики, получавшие свеклу и хром, 

теряли в в е с е ,  гистологически наблюдались воспалительные 

явления в слизистой оиолочке тонкого кишечника. Автор 
предполагает, что плохое питание способствует общетокси­

ческому действию бихромата калия.



Подвергая животных ингаляционной затр авк е , Lehman 

наблюдал у них одышку, адинамию, местно при векрытии об­

наруживалось набухание слизистой оболочки, иногда изъяз­

вление носовой перегородки. Несмотря на клинические дан­

ные и морфологические изменения, обнаруженные в органах 

экспериментальных животных, автор делает  вывод о малой 

токсичности яда .

Следует с к а за т ь ,  что большинством авторов на протя­

жении последних пятидесяти лет доказывается высокая 

токсичность шестивалентного хрома на организм.

В.П.Луканин ( 1930 ), занимаясь долгое время наблю­

дением за  состоянием здоровья рабочих, находящихся под 

непосредственным влиянием " вредного воздействия солей 

хрома ", пришел к заключению о их высокой токсичности. 

Эксперименты на животных, проделанные им, заслуживают 

особого внимания, так как объекты находились непосредст­

венно в цехах хромпикового завода . У опытных животных 

возникало раздражение слизистых оболсчек дыхательных 

путей, развитие конюнктив тов, блефаритов, язв на рого- 

вкце и коже. Общий вес почти всех животных катастрофи­

чески падал, кроме того, наблюдались одышка, тахикардия, 

иногда повышение температуры тела животного. Патоморфо­

логическое изучение органов и тканей показало, что наи­

большие изменения были выражены в легких, где наблюда­

лись бронхиты, эмфиземы, пневмонии, развивался диффуз­

ный пневмосклероз.



На поражение легочной ткани при ингаляционной з а т ­
равке яивотвшс указывают Ь. .Чуперпан ( 19 I ,  1962,

1964 ) ,  А.П.Боярский (. 1959 ) ,  . . .А.Федорова
( 1965 ) ,  С.Н.Гордина ( 1905 ) ,  З.З.Авакумов ( I960),

М.Г.Спасская и Т.А.Ларкина ( 195? ) ,  З.А.слохин ( 1966, 

1 9 6 8 ). Авторы проводили исследования на крысах, кроли­

ках, сооаках и наблюдали у них риниты, бронхиты, эмфизе­

мы, пп_ : оп.зи» раавитие пневмосклероза.

Ясследователи указыиают на в.сокую токсичность 

шестивалентно1 о хрома при поступлении его  подкояно 

/  А .Казак, 1866; З .Л .-л о х и н , 1966; Brard D. , 1935; 

Baetjer А. , Damron С. , Clark I.H,, Budaer V. ,
1955; W t a K y o g o  f 19o?, 1958 И Др. / .

Результаты исследование ученых, изучавших воздей­
ствие шест;1валентно1 о хрома при внутривенно:; его поступ­

лении, показали также токсическое действие яда /  П.С. 
Симоворян, 1965; о.Л . -ЛОХИН, 1968$ Baetjer А. ,1 9  6 И
Д Р*/.

3 опытах П .С * Спмово, ян а  раствор бихро; ата алия 

в Д:,зе 5 ,2  ы г/кг, введении! внутреино собакам, на - - е  

сутки давал тяжелую клиническую картину с нарушением 

, . , •; н |  10М
рефлекторных ре кций, потерей аппетита, п явлением кро­

вянисто- л'ых поносов и с м е р т е л ь н а  исходом на о - 5 -е  

сутки. ее того, у собак наблюдались изменения функции, 

печени, лейкоцитоз, снижение содержания гемоглобина. 

Блохин З.А.нблюдал смерть кро-пиков на вторые или третьи



сутки после интравеноэной затравки раствором бихромата 

калия из расчета  15-20 мг на кг в е с а , Бетаер -  у мышей 

при дозе  0 ,7 5  мг.

Изучение действия шестивалентного хрома при перораль- 

ном попадании его в организм нашло отражение в раиотах, 

главным образом, отечественных авторов .

Еще в IS 54 году Е.В.Пеликан наблодил смерть собак 

при введении им 6 4 ,8  мг бихромата. Браром ( 1935 ) был 

проведен острый опыт на соиаках с введением от 116 до 

750 мг бихромата калия на I кг в е с а ,  смерть животных на­

ступила через 16 ч асо в . В хроническом опыте автором ис­

пользовано две  Собаки. Одна сооака п о у ч а л а  ежедневно 

1,8 мг бихромата калия на 1 кг в е са ,  другая  -  1,3 мг 

на I кг веса . У собак пос тепенно нарастали симптомы 

интоксикации, развивалась анемия, уменьшался в е с .  Первая 

собака погибла через 30 днай , вторая через 85 . На вскры­

тии автор отметил дистрофические изменения в печени, 

почках, кровоизлияния в органах и накопление в них хрома.

П.С.Симоворян ( 1965 ) ,  как и Ърар, наблюдал обще­

токсическое д ей сш и е  бихромата калия с развитием тяжелой 

клинической картины при внутрижелудочном введении его 

собакам в количестве 5,<; м г /к г .  веса . У животных отсут­

ствовал аппетит, наоладались рвота и понос, они теряли 

в весе до 15-<Ю%, дыхание становилось затрудненным, жи- 

вотные погибали от анурии.
Я.М.Грушко на протяжении ряда лет занимался изуче-



нием влияния на организм хрома при введении его животным с 

водой. Автор наблюдал дистрофические изменения в печени, 

почках и сэрдце при длительном введении кроликам шестива­

лентного хрома различной концентрации. При концентрации 

0 ,1  на 1 литр Я.М.Грушко отмеч менения почек, пвчени, 

сердца в виде зернистой, вакуольной и жировой дистрофии. 
Концентрация 0 , 5  и 1 мг на литр вызывает, кроме описанных 

выше поражений, токсический н е -роз, некроз клеток печени. 

Наконец, введение бихромата калия в количестве 5 и 10 мг 

на 1 литр выявило поражение ядер мышечных волокон сердца, 

некротический невроз, возникновение гиалинова сосудов.  Та­

ким образом, интенсивность патоморфэлогических изменений 

зависела от увеличения вводимого вещества.

В.А.йглинский ( 1961, 1967 ) ,  Морозова З .В . ( 1967 ) 

изучали состояние желудочно-кишечного тракта  белых мышей, 

собак, кроликов при пероральиом введении им бихромата ка­

лия.

И.М.Кучер С 1963, 1965, 196? ) нашел дистрофические 

и атрофические изменения в эндокринных железах ( гипо­

физе, надпочечниках, щитовидной, поджелудочной и поло­

вых железах ) при хромовой интоксикации у животных.

Изменение секреторной и моторной функции желудочно-ки­

шечного тракта  наблюдала М.К.Наумова ( 1966-1965). С.Н.Гор- 

Дина ( 1964 ) определила сосудистые расстройства в печени 

у мышей, которым ежедневно давали 0 ,1  мг этого  же яд а .

А.М.Шабановым ( 1964 ) обнаружено развитие у животных хро-



нического гепатита , халангита , а также возникновение цир­

роза печени.

В.В.Морозова ( 1966 ) считает, что длительная перо- 

рал ьная хромовая интоксикация приводит к нарушению как 
нервного волокна, так и нервных клеток вплоть до сморщи­

вания их.

Известно, что применяемые в промышленности соединения 

шестивалентного хрома при попадании на кожу вызывают тяже­

лые ожоги, дерматиты, язвы, экзему и другие заболевания.

Е.В.Пеликан ( 18-34 ) отмечал, что местные изменения у 

экспериментальных животных при действии бихрсмата калия 

выражены в большей степени, чэм при отравлении сулемой. 

Некоторые авторы указывают на сильное общето.спческое дей­

ствие хрома при поступлении его через кожу. Так, Н .В Л аза ­

рев ( 1963 ) наблюдал тяжелую клиническую картину, заканчи­

вающуюся быстрой смертью животных, которым смазывали коку 

2$ раствором хромовой кислоты.

a..i/i.Колпаков ( 1у62  ) проверил способность солей хро­

ма проникать через кожу. Автор пришел к заключению, что 

неповревденный с-пидермис непроницаем для солей этого метал­

л а .  Механическое повреждение ниже прозрачного слоя приводит 

к проницаемости эпидермиса.
Голландские ученые Mali t van Kooten и van Veer

( 1963 ) установили высокую проницаемость интактиой кожи 

человека для шестивалентного хрома и незначительную для 

трехвалентного.



А.П.Долгов, А .С.Рабен, А.А.Антоньев ( 1965 ) указы­

вают, что хром при повторном воздействии на кожу вызывает 

сенсибилизацию всего кожного покрова и способствует разви­

тию хромовых дерматитов. Однако, по мнению авторов, хромо­

вые соединения не вызывают аллергических хромовых дермати­

тов и экзем на неповрежденной коке. &ти выводы А.П.Долгов а,

А .С.Рабена, А.А.Антоньева противоречат всей клинической 

практике.

М.Г.Спасская, С .й .К озлова, У?.с.Троп ( 1967 ) ,  Спас­

ская М .Г., Козлова С.И. ( 1968 ) при нанесении на непов- 

ревденную кожу бихромата калия, хромаммиачных квасцов и 

хрома хлорного нашли, что морфологические изменения зави­

сят от продолжительности их действия . Втирание хрома хлор­

ного и бихромата калия через сутки вызывало утолщение ко­

жи с воспалительной инфильтрацией ее; на седьмые сутки 

образовывался массивный струп . При втирании хромаммиачных 

квасцов видимые изменения появлялись лишь на 3-и  сутки . 

Гистологически в одних случаях дефект ткани кожи локализо­

вался в эпидермисе, в других -  распространялся на собствен- 

нокожу. На пленочных препаратах, приготовленных из собст­

веннокожи, видно, что вначале наблюдается растворение ос­

новного вещества, затем набухание, деструкция, фрагмента­

ция и растворение коллагеновых и несколько позднее эл ас ­

тических волокон с образованием однородной некротической 

массы.
О токсическом действии шестивалентного хрома при 

различных способах его введения говорят также морфологи-



ческие, гистологические и гистохимические изменения в 

органах и тканях, наблюдаемые многими отечественными и 

зарубежными авторами. При ингаляционной затравке  жлвотных 

в условиях хромпякового производства, в пылевой камере 

или при непосредственном введении хрома в трахею исследо­

вателями определялись изменения, которые имели различную 

интенсивность в зависимости от продолжительности действия 

вещества. Б острых опытах наблюдались кровоизлияния, пери- 

васкулярный отек , клеточная инфильтрация межальвеолярных 

перегородок лимфоцитами, гистоцитами, плазматическими 

клетками /  Л.Н. Ельничных, Ь.я.Куперман, 1964; A .U .Бояр­
ский, 1959; В.А.Блохин, 1966-1968 ; М.Г.Спасская, 1 . А.Лар­

кина, 1968 / .  При более длительном действии хрома появля­

лись бронхиты, перибронхиты, бронхиолиты с развитием ин- 

терстициональной пневмонии, эмфиземы, а  также васкулиты 

/  Lehman , 1914; Луканип, 1930; Л .Н .Беляева, 1958;

В.П.^ршов, 1962; 3 . А.Блохин, 1966; А.П.Боярский, 1959; 
Ершов В.П. и В.А.'Федорова, 1965; В .3 .Абакумов, 1966; М.Г. 

Спасская и Т.А.Ларкина, 1968 / .

При хромовой интоксикации отмечаются изменения в 

почках.

Mosingei’ М. , F io renb in i G. ( 1953 ) при ингаляционном, 
внутрибрюшинном и пероральном введении животным бихро­

мата калия находили изменения в почках типа токсического 

нефрита.
Самойлова ( 1964 ) наблюдала при острой хромовой 

интоксикации в почках гиперемию сосудов с тромоозом их



и отеком стенок, набухание клеток эндотелия, а  такксе ээр-  

нистую дистрофию епителия к а ш ь ц е в .  Хроническое отрав­

ление животных привадило к развитию ие^ росклероза. Поми­

мо ©того, автор отмечает оолее значительно изменения в со­

судах в виде утолщения стенок артерий и вен, периваскули- 

тов, фибриноидного пропитывания, а  также некроз.

М.Г*Спасская, В.А.ьлохин ( 1967 ) при длительном те ­

чении хромовой интокс кации у кроликов, которым иптратра- 

хеально или внутривенно вводился бихромат калия, выявили 

поражение клубочкового аппарата почек с атрофией и скл е-  

розом последних. В клетках эпителия канальцев мутное иа- 

бухание, вакуолизация цитоплазмы. В некоторых участках 

гибель не,; она с развитием очагового с к .е р о з а .

Впервые на изменения в слизистой оболочке желудка 

и кишечника собак при хромовом отравлении обратил вни­

мание К.В.Пеликан ( 1853 ) . Йм было установлено, что 

даже д о з а  в 23 мг вызывала сильные воспалительные явле­

ния с участками кровоизлияний. Аналогичные изменения о 

желудочно-кишечном тракте кроликов отмечал Леман ( 1914), 

ввода животным хромовый 'НГИДРОД и бихромат калия в ко­

личестве 4 ,3  мг на 1 кг веоа в течение от 82 до 212 дней .

В.В.Морозова I 1Ь>67 ) изучала влияние хрома на 

различные отделы пищеварительного тракта  сооак при перо- 

рал ьном введении яд а . В ранние о рок^ опытов наблюдалось 

ре-ктивное воспаление с явлениями сосудистого расстройст­

в а .  Хроническое хромовое отравление выбывало во всех  отде­

лах желудочно-кишечного тракта  подопытных животных явле-



ния атрофического характера . В сосудах преобладали изле- 

нения склеротического порядка. Со стороны вегетативной 

нервной системы в стенке тонкого и толстого кишечника яв­

ления деструкции нервных клеток и нервных проводников.

М.Г‘.Спасская с соавторами ( 1967 ) наблюдали в желуд­

ке кроликов в случаях острого хромового отравления расши­

рение сосудов слизистого и подслизистого сло ев , очаговые 

кровоизлияния, микродефекты поверхностного слоя .

В последних раоотах уделяется особое внимание нару­

шению сосудов при хромовой интоксикации /  В.Я.Яглинский,

А.М.Шабанов, 1963, 1969; М .Г.Спасская, В.А.Ьлохин, 1966, 

1967; Спасская М. р., 1 9 6 8 / .Сосудистые рассзройства стали 

считать основным патогенетическим признаком. Авторами на 

основании гистологического и гистохимического методов 

( определялись кислые и нейтральные мукополисахариды, 

гликоген, аскорбиновая кислота, РНК и дНК, неспецифические 

естеразы ) выявлены следующие изменения в сосудах: в ран­

них стадиях хромовой интоксикации в различных органах появ­

ляется полнокровие сосудов, отек  стенок, диапедез эритро­

цитов -  все это указывает на нарушение сосудистой прони­

цаемости. В сосудах м озга , печени, яелудка, легких эти ис­

следователи наблюдали периваскулиты, тромбы. Длительное 

отравление аивотных шестивалентным хромом приводило к 

склеротическим изменениям в сосудах, коллагенизации ар- 

гирофильиых мембран, накоплению высокополимерных ИШК-ве- 

ществ, уменьшению РНК и ДНК в клетках . Стенки сосудов 

утолщались, нередко возникала облитерация просветов.



В настоящее время наиболее полным описанием морфоло­

гической, гистологической и гистохимической картины острой 

и хронической хромовой интоксикации является  диссертацион­

ная раоота З .А .Блохина. Автор при различных аппликациях бих 

ромата калия С внутривенно, интратрахеально, перорально, 

подкожно ) представил патоморфо^огические изменения в важ­

нейших органах и тканях. Исследователь показал , что острое 

хромовое отравление, независимо от способа затравки, вызы­

вает , главным образом, поражение сосудов среднего и мел­

кого калибра в виде набухания и разволокнения стенки, по­

вышения проницаемости. Кроме того , происходят резкие дист­

рофические11 некробиотические изменения в ткани мозга, по­

чек, печени, сердца. При гистохимическом исследовании от­

мечается снижение нуклеиновых и аскорбиновой кислот, жи­

ровая дистрофия печени и увеличение количества железа в 

селезенке, а  также увеличение мукополисахаридов в кровенос­

ных сосудах . Хроническая интоксикация бихроматом калия 

приводит также в первую очередь к поражению кровеносных 

сосудов типа эццо- и периваскулитов. Во внутренних орга­

нах более выраженные дистрофические и некробиотические на­

рушения, а  также атрофические и склеротические процессы.

Изучение биохимических данных показало, что шести­

валентный хром приводит к значительным нарушениям обмен­

ных процессов в организме'.

Cray S . I .  , s te r lin g  к . ( !950 ) установили, что 
в организме происходит связывание соединений хрома с 

белками крови. Для изучения механизма этих процессов ав-



торы воспользовались радиоактивным хромом. Их исследования 

показали, что анион шестивалентного хрома проникает через 

оболочку эритроцита и связывается с глобулиновой фракцией 

гемоглобина. В.А.Мих Шлов с соавт . ( 196? ) ,  Л.Н.Беляева 

и 3 .А.Блохин ( 196? ) на основании проведенных исследований 

пришли к заключению, что шестивалентиый хром угнетает 

ферментативную активность белкового, жирового и углеродного 

обменов, кроме то го , хром вызывает структурные нарушения 

белковых тел . Под влиянием хрома изменяется общее содержа­

ние белков в крови и их фракционный с о ст ав ,  а  именно: умень­

шаются альбумины и увеличиваются альфаглобулины. Нарушения 

жирового обмена выражаются в возникновении жировой дистро­

фии печени и отложении липидов в надпочечниках.

Л .Н .оеляева  ( I960 ) наблюдала снижение xojb стерина 

крови у больных с хромовой интоксикацией, М.Г.Спасская,

И.К.Бродская ( 1968 ) ,  ^osinger М, и F io re n t in i  Н. (1 9 5 5 )-  

в крови животных.

У».С.Троп, Л .Н .Беляева, В.А.Блохин ( IS68 ) при дли­

тельной иитраврахеальной затравке  животных бихроматом ка­

лия отмечали увеличение альфа-1 и гамма белков крови, тор­

можение активности холинэстеразы.

В литературе имеются указания о воздействии хрома 

на дыхательные ферменты /  Г.М.Николаев и Г.И.Марков, 196?; 

П.С.Симоворян, 1965 / ,  на нарушение углеводного обмена 

/  В.Е.Курагина, 1965 / ,  под влиянием хрома снижается со­

держание аскорбиновой кислоты /  Я.М.Грушко, 1954; В.А.Бло­

хин, 1У67, 1968/, повышается активность амиЛазы и каталазы



крови ( С .И .Грабель, I9oS ) .

Как видно из приведенных работ, проблема изучения 

действия шестивалентного хрома на организм не менее 

актуальна в настоящий момент, чем сто лет тому назад.

Токсичность бихроматов для организма человека и 

животного докааан а  многими учеными различных стран . Сроки 

воздействия шестивалентного хрома и получаемая до за  

определяют степень поражения органов и тканей. Однако 

в последнее время мнение исследователей склоняется к 

тому, что в первую очередь поражаются сосуды различных 

органов и тканей. Тяжелые изменения обнаруживаются в 

печени, мозгу, почках и других органах. Исследователями 

показано, что шестивалентный хром приводит к значитель­

ным нарушениям обменных процессов: воздействует на бел­

ковый, жировой и углеводный обмен, угнетая их фермента­
тивную активность. Кроме того , приводятся данные, гово­

рящие о снижении холестерина в крови больных и животных 

при хромовой интоксикации. В то же время, несмотря на об­
ширную литературу по изучению действия хрома на орга­

низм, мы не встретила исследований о развитии атероскле­

ротического процесса при хромовой интоксикации.



СОБСТВЕННЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ 

ГЛАВА ЧЕТВЕРТАЯ 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Исследование проведено на 98 кроликах самцах, по­

роды белый и серый " великан " ,  в возрасте  от пяти меся­

цев до года.

Подопытные ( 83 ) и контрольные ( 15 ) животные на­

ходились в одинаковых условиях и содержались на одном 

общем рационе, причем осенью преобладали овощи, весной -  
овес .

Для постановки эксперимента наш  была выбрана мо­

дель атеросклероза , разработанная Н.Н.Аничковым и С.С.Ха- 

латовым ( 1912 ) .  Большинство отечественных и зарубежных 

авторов признают, что кролик наиболее подходящее животное 

для моделирования атеросклероза . Однако некоторые ученые 
и в их числе Roberts и Straus выразили сомиение 

в целесообразности этой модели, основываясь на том, что, 

во-первых, кролики животные травоядные и в естественных 
условиях атеросклерозом не болеют, во-вторых, для получе­

ния атеросклероза  в сосудах кролика ему необходимо вво­

дить большие дозы холестерина, чего не бывает в обычной 
жизни человека . В-третьих, в опытах над кроликами не уда­

ется получить такие стадии, как атероматозные язвы, 

кальциноз, тромбоз, являющиеся типичными при заболевании 
атеросклерозом человека.



Тем не менее выявлено много общего в морфологических, 

биохимических и функциональные исследованиях атеросклеро­

тического процесса человека и кролика. На этой модели воз­

можно проследить морфогенез и патогенез заболевания, обрат­

ное развитие процесса, влияние различных лекарственных 

средств на лечение этого  тяжелого страдания. Кроме того , 

для получения атеросклероза  у кролика не требуется каких- 

-либо дополнительньк воздействий,помимо введения холесте­

рина.

Как видим, разработанная Н.Н.Аничковым и С.С.Халато- 

вым модель атеросклероза  обладает многими преимупрствами 

перед другими, Ьто побудило нас избрать подопытными яивот- 

ными кроликов породы " великан ” .

По условиям эксперимента кроликам в определенные сро­

ки и в установленной дозировке вводились холестерин и бих­

ромат калия. Кристаллический холестерин вводился подопытным 
животным ежедневно вместе с измельченными овощами: морковью 

или свеклой в период утреннего кормления. В другие часы 

животные получали обычный корм: овес, сено и воду. В экспе­

риментах продолжительностью три и шесть месяцев животным д а ­

вали по I г  холестерина, в опытах длительностью двенадцать 

месяцев разовая д о з а  холестерина составляла  0 ,5  г .  Хромовая 

интоксикация достигалась  введением кроликам растворенного 

в дистиллированной воде бихромата калия из расчета  0 , 5 м г  

на I кг в е с а  животного при подкожном введении и I мг на 1 кг 

веса при пероральном. В последнем случае к растворенному в 

Дистиллированной воде бихромату калия добавляли три весовые 

единица сухого молока, поскольку введение одного бихромата 

калия приводит к некротическим изменениям слизистой обо­

лочки пищевода и желудка. Бихромат калия вводился с по-



мощью шприца и тупой иглы в фарингиальную полость. 

Взвешивание животных производилось в начале и конце опы­

т а .  В определенные сроки: через три, шесть и двенэдцать 

месяцев кроликов забивали введением воздуха в краевую ве­

ну уха .

При вскрытии изучались макроскопические изменения 

органов. Кроме того ,п ечень , почки, надпочечники, селезен­

ка взвешивалась. В таблицах представлен абсолютный вес 

органов.

для изучения и планиметрического измерения атеро­

склеротического процеоса в аорте последнюю брали невскры­

тую при тщательном отсепаровывании ее от окружающих тканей 

и жировой клетчатки. После ©того аорту вскрывали, а  затем  

фиксировали в десятипроцентном  формалине. На вторые 

оутки после фиксации методом прямой планиметрии с помощью 

специальных планиметрических линеек оценивали степень 

распространения атеросклеротического процесса в интиме 

аорты /  Г.Г.Автандилов, I960- 1962 / .

Для изучения патогенеза  атеросклероза в условиях хро­

мовой интоксикации нами изучались не только макроскопичес­

кие и микроскопические изменения в сосудах и органах, но 

и биохимические показатели крови: холестерин, лецитин, 

отношение лецитин/холестерин . Для определения уровня 

холестерина и лецитина у животных, находившихся в опыте 

шесть месяцев и один год, исследовали кровь один раз в 

месяц; в эксперименте продолжительностью в три месяца 

исследования проводились каждые двадцать дней .



Для определения общего холестерина в крови применял­

ся метод Мрскосу и Товарека. Лецитин выявлялся по Блюру.

Полученные биохимические данные исследования крови, 

вес животных и отдельных органов, распространенность 

атеросклеротического процесса по аорте обрабатывались с 

помощью метода вариационной статистики /  И.А.Ойвин, I9 6 0 /  

при уровне вероятности Р = 0 ,0 5 .

При анализе полученного материала вычислял:сь: 

средняя арифметическая величина вариационного ряда /М/ 

средняя ошибка средней величины /  м /  и доверительные 

границы.

Для гистологического и гистохимического исследований 

брали кусочки также из сердца, аорты, почек, надпочечни­

ков, печени, селезенки , м озга . Одну часть кусочков фикси­

ровали в жидкости Карнуа и заливали в парафин, другую -  

в Ю% растворе формалина с последующим приготовлением 

препаратов на замораживающем микротоме, затем окрашивали 

Суданом-Ш. Парафиновые срезы окрашивались для обзорных 

целей гематоксилин-эозином по обычной методике и по 

ван-Гнзону, на эластические волокна -  по Вейгерту, аргиро- 

фильные -  по Гомори.
Распространенность нейтральных полисахаридов изуча­

лась с помощью ШИН-реакции по общепринятой методике. В 
качестве контроля полученных результатов и для иденти­

фикации определенных веществ применялся метод специфичес­

кого разрушения компонентов ткани амилазой слюны с после­

дующей ШИК-реакцией. Для выявления кислых мукополисахари­

дов использовали метод Х0»ла и окраску толуидиновым синим. 

Параллельно проводился ферментативный контроль с лидазой.



Поставленные нами опыты над кроликами проходили в 

трех сериях . Распределение по сериям мотивировалось разно­

образием способов введения бихромата калия и сроками пре­

бывания животных в эксперименте.

Первая серия опытов продолжалась три месяца, вторая -  

шесть месяцев, опыты третьей серии проводились в течение 

одного года.

При постановке опытов первой серии имелось в виду 

пронаблодать и изучить, как протекает развитие атероскле­

роза в условиях, когда бихромат калия подкожно вводился 

животным на протяжении трех меояцев. Отобранные для этой 

цели 26 кроликов были разделены в свою очередь на четыре 

группы. Животные 1-Й группы получали только холестерин; 

кролики 2 -й  группы -  холестерин и бихромат калия; кроликам

3-й группы вводили только хром; животные 4-й  группы оста­

вались интактными.

Во второй серии опытов, продолжавшейся шесть месяцев, 

у кроликов воспроизводили холестериновый атеросклероз с 

одновременным введением им бихромата калия в одних слу­

чаях подкожно, в других- перорально.

В эксперименте этой серии находилось сорок кроликов, 

разделенных на шесть групп. Животные I -й  группы поэд ;али 

холестэрин. Кролики 2 -й  и 3 -й  групп также имели в своем 

рационе одинаковое количество холестерина, но, кроме это­

го , им вводился еще бихромат калия: одной группе животных 

подкожно, другой- перорально. Кроликам 4 -й  и 5-й  групп 
вводили только бахроыат калия подкожно либо nepoi ально. 

Кролики б -й  группы оставались чистыми.



В третьей серии экспериментов также продолжалось 

изучение развития атеросклеротического процесса на фоне 

хромовой интоксикации с той лишь разницей, что бихромат 

калия вводился исключительно перорально в течение двенад­

цати месяцев. В данной серии опытов кролики были разделе­

ны на четыре группы по тому же принципу, что и в первых 

двух сериях, т . е .  одним скармливался холестерин, другим -  

хром и холестерин, третьим -  один бихромат калия. Живот­

ные 4-й группы были контрольными, т . е . ,  не получали ни 

холестерина, ни хрома. Для опытов третьей серии было вы­
делено 32 кролика.

Все кролики распределялись по сериям и группам под 

следующими номерами:

1 серия опытов -  26 кроликов

1-я группа Ш: 9, 12а, 13а, 23  , 25 , 27 , 122;

2 -я  группа №  4а, 11а, 120, 123, 124, 125, 146;

3 -я  группа РШ: 2 а ,  6а , 28 , 2 9 ,  3 1 , 33 ,40 ;

4 -я  группа -  интактные И?: 150, 1 51 ,152 ,153 ,154 .

2 серия опытов -  40 кроликов
1-я группа И :  10, П ,  22, 24, 47 , 61 , 62 ;

2 - я  группа ®1Р: 5 ,6 ,7 ,1 7 ,1 8 ,2 0 ,2 1 ;

3 -я  группа К®: 3 0 ,3 4 ,3 5 ,3 8 ,4 8 ,4 9 ,7 7 ;
4 -я  группа®®: 2 , 3 , 4 ,6 ,  13 ,14 ,15 ;

5 -я  группа №№: 4 6 ,5 0 ,5 3 ,5 5 ,7 2 ,7 3 ,7 4 ;
6 -я  группа- интактные ШР:142 ,160 ,1 61 ,1 62 ,16 5 .

3 серия опытов -  32 кролика
1- я  группа ИВ:8 1 ,8 4 ,8 5 ,8 9 ,9 0 ,1 2 1 ,1 2 9 ,1 3 3 ,3 3 1 ;
2 -я  группа № :8 0 ,8 7 ,8 8 ,1 2 6 ,1 3 0 ,1 4 3 ,1 4 8 ,1 7 3 ,179;
3 -я  группа ВВ:бО,6 6 ,1 3 2 ,1 3 4 ,1 4 2 ,1 4 5 ,1 4 7 ,1 7 8 ,3 2 7 ;

4-я  группа- интактные №№: 2 5 ,2 6 ,  41, 140, 155.



Г Л А В А  П Я Т А Я

РАЗВИТИЕ АТЕРОСКЛЕРОЗА У ЖИВОТНЫХ ПРИ ТРЕХ- 
ЗЯЧНОМ оЗх^ЕНИИ ИМ Х0ЛЕСТЕРИНА И ЬИХРОМАТА

кмия

В представленном во второй главе обзоре литературы 

показано, что в настоящее время значительный интерес 

ученых вызывает вопрос о том, как производственные вред­

ности влияют на возникновение и развитие атеросю в роза.

Задачей нашего исследования является изучение то­

го , какое влияние хромовая интоксикация оказывает на 

развитие атеросклероза в аорте и крупных сосудах, и 

каково воздействие хромовых соединений при эксперимен­
тальном атеросклерозе на липиды крови. Предварительно 

проведенные эксперименты показали, что лишь после трех­

месячного скармливания кроликам холестерина и введения 

им бихромата калия атеросклероз оказывался достаточно 

хорошо выраженным.

Поэтому свои опыты мы начали постановкой трехме­

сячного эксперимента. Взятые для этого  26 кроликов были 

подразделены на четыре группы Кролики I -й  группы полу­

чали холестерин, *^-й -  холестерин и бихромат кал^я, 
кроликам 3-й группы вводили бихромат калия, 4-я  группа 

животных слуяила контролем. Хромовая интоксикация дости­

галась подковным введением бихромата калия, эксперимен­

тальный атеросклероз воспроизводился путем кормления
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яивотных кристаллическим холестерином вместе с измельчен­

ными овощами.

Велось динамическое наблюдение з а  весом животных и 

за  изменением содержания холестерина и лецитина в крови.

Через три месяца животные забивались и п двергались 

макроскопическому и микроскопическому исследованиям. Вес 

кроликов всех  групп к концу о ш т а  практически не изменял­

ся з а  исключением животных первой группы, у которых отме­

чалась тенденция к его повышению. Так, до опыта средний 

вес животных р8 2770 * граода , в конце -  <£13 +

77 граммов ( таблица I ) .

У животных 1-й группы ( холестерин ) к концу опыта 

несколько повышается вес печени -  115616 + I960 мг ( у 

контрольных -111170 + 4300 мг ) ,  вес почек -  100.. I +717 мг 

( у контрольных -  9814+ 650 мг ) и селезенки -  1603+80 мг 

( у контрольных -  1440 + 39 мг) ; значительно увеличивает­

ся вес надпочечников, достигая 860+ 47 мг, т о щ а  как у 

контрольных он равен 538+ 27 мг.

У животных *^-й группы ( бихромат капия и холестерин ) 

к концу экспериментов существенно увел^ч.ш ается только 

вес надпочечников- 681 + 53 мг ( у контрольных -  5S8 +

27 мг).
Вес органов животных 1>*й группы ( бихромат калия ) 

не имеет значительных отклонение от в е с а  органов контроль­

ных животных.

При макроскопическом исследовании органов животных, 

находящихся на атеродонгой д и е з е ,о  еяялось, кроме уве­

личения печени, изменение ее цвета  -  появление очагов



Таблица i
Изменение веса  животных и некоторых органов при введении энсерально 
холестерина и подкожно дихромата калия в течение трех м есщ ев

Группа 

кроли ков

\
Количест­
во кроли­
ков

Вес кро­
ликов до 
опыта 

в гр .

Вес кроли­
ков в кон­
це опыта 

в гр .

Вес печени

в мг

Вес почек

в мг

<
Вес се ­
лезенки 

в мг

Вес над­
почечников 

в мг

п М+м Ц+м М+м М+м М+м М+м

I-я  ( холе­
стерин ) 7 2770+72 2913+77 I I 5616+I960 10021+717 1603+80 860+47

*
2 -я  ( холесте­
рин и бихрокат 
калия) 7 2694+61 2718+63 I 12430+1930 9524-^34 1511+75 681+53

3 -я  ( фахромат 
калия ) 7 2674+62 2665+55 109500+3810 9438+147 1493+18 55B+4I~ тт

4-я  (контроль­
ная ) 5 2708+65 2717^.73 I I I I 70+4300 9814+650 I 440+39 538+27

I
-о



яркожелтой окраски. Консистенция органа дряблая , поверх­

ность р азреза  гладкая.Надпочечники крупные свотложелтого 

цвета , селезенка  полнокровная.

При одновременном введении холестерина и бихромата 

калия в печени животных также можно отметить участки жел­

того окрашивания, в некоторых случаях поверхность органа 
была диффузно желтого цвета .

При хромовой интоксикации у кроликов наблюдается 
полнокровие ткани печени и селезенки.

Планиметрическое изучение аорты у кроликов I-й  и 2 -й  

групп показало, что степень поражения сосудов атероскле­

ротическим процессом различна. У животных, которые получа­

ли только холестерин,атеросклеротические изменения отлича­

лись и большей распространенностью, и большей степенью раз­

вития. Так, у животных 1-й группы ( холестерин ) поражен­

ная атеросклерозом площадь интимы по отношению ко всей 

площади составляла 31,1 + 2 ,6 $ ,  тогда  как у животных 2-й  

группы ( холестерин и бихромат калия ) ©то отношение равно 

-  12,0 + 2 ,6 $  ( Р < 0 ,0 5  ) .
Атеросклеротические изменения у кроликов 2-й группы 

наблюдались, главным образом, в дуге  аорты и имели вид не­

больших липоидных пятен, либо полосок; у некоторых живот­

ных очень мелкие липоидные образования встречались в месте 

отхождения межреберных артерий ( рис. 1 ) .
В микроскопической картине атеросклеротических изме­

нений аорты у кроликов I-й  и 2 - й групп какой-л юо заметной 

разни ы не о тм еч ается ,за  исключением более резкого развития



атеросклероза у кроликов 1-й группы, что было видно уже 
при макроскопическом исследовании. )

В аорте этих двух групп животных липоидные бляшки 

более или менее выступают в просвет сосуда ( рис. 2 ) .

В некоторых случаях наблюдается очаговое субэцдотелиальное 
отложение липоидов без образования бляшки, выступающей 

над поверхностью интимы. Бляшки богаты липоидами и довольно 

равномерно инфильтрируют утолщенную внутреннюю оболочку 

аорты, ярко окрашиваются Суданом Ш в желто-оранжевый цвет; 

в бляшках определяется различное количество липоидных макро 

фагов с эксцентрически расположенным или оттесненным на пе­

риферию ядром. Некоторые бляшки целиком состоят из пенистых 

клеток, меаду последними определяются фибробласты, а  также 

появляющиеся коллагеновые волокна ( рис. 3 ) .  В центре 

наиболее крупных бляшек обнаруживается детрит , окрашиваю­

щийся гематоксилин-эозином в светло-серый ц вет , пикрофук- 

сином -  в лимонно-желтый и реактивом Шиффа- в слаборозо­

вый ц вет . В этих бляшках отлоадние липидов имеется не 

только во внутреннем слое, но и частично в среднем. Элас­

тическая мембрана в основании бляшки фрагментирована. В 

самой бляшке эластические волокна либо не определяются, 

либо они едва различимы. При окраске по хэлу в основании 

атеросклеротических блямек яркое зеленовато-голубое окра­

шивание ( рис. 4 ) .  Шик-реакцяя в данных участках положи­

тельна. При обработке срезов толуидиновым синим в местах 

Дезорганизации волокнистых структур выявляется скопление

кислых мукополисахаридов, дающих



Рис. 1. Кролики 123 и 124. Атеросклероз в аортах кроли­
ков, получавших холестерин и бихромат калия в 
течение 3 -х  месяцев. Макрофото.

Рис .2 .  Кролик 122 ( холестерин ) .  Аорта. Атеросклероти­
ческая бляшка, выступающая в просвет сосуда. 
Окраска гематоксилин-эозипом.Х!40.



РИс.З. Кролик 120 ( холестерин и бихроыат к ал и я ) .  Аорта. 
Липо.щная бляшка. Скопление ксантомных клеток в 
субэндотел.сальном слое . Окраска по ван-Г'изону. 
х 280.

Рис.4 .  Кролик 146 ( хошсгерин и бихромат калия).
Накопление ХоЛ-пизитивных веществ в основании 
атеросклеротической бляшки. Окраска по Хэлу.



зию, значительно ослабляющуюся или полностью снимающуюся 

при предварительной обработке срезов лидазой.

Рис.5* Кролик 13а ( холестерин). Аорта. Аргирофильные 
волокна в а "еросклеготической бляшке, ймпрегна- 
,ия по Гомори. х 200.

В небольших бланках отчетливо импрегнируются серебром 

тонкие аргирофильные волокна, аиастомозлрующие мезду круп­

ными ксантомными клеткани* В крупных атеросклеротических 

бляшках аргирофильные волокна хорошо развиты и идут в 

различных направлениях, образуя густое сплетение ( рис.о) .

В венечных артериях сердца атеросклеротические изме­
нения определялись у части животных первой группы. Вы­

ражалась они в отложении липидов во внутреннем слое вну­

тримышечных артериг в виде очагов, либо циркулярно 

( рис. б) .Цитоплазма клеток, лежащих возле ©тих скоплений,



F^c .'-j . Кролик I3a  ( холестерин). Внутри ш еечная артерия 
сердца с циркулярной липоидной бляшкой. Просвет 
сосуда имеет вид узкой щели. Окраска гематокси­
лин-эозином. х 280.

Рис.7 . Кролик 33 ( бкхромат калия ) .  Головной мозг. На­
бухание и пролиферация эндотелия капилляров. Ок­
раска гематоксилин-эозином, х 600.



богата липидами, клетки значительно увеличены в размере. 

Стенки сосудов утолщены з а  счет  отложения липи ,ов, про­

свет резко оузен . Внутренняя эластическая мембрана в од­

них случаях набухшая, в других -  расщеплена, «эластические 

во окна средней оболочки без особен ноете 15, лишь в неко­

торых участках можно видеть увеличение пространств между 

ними. Во внутреннем слое сосуда с помощью Хэл -реакции 

определяются очаговые скопления ярко веленого цвета , при 

проведении Шик-реакции обнаруживается небольшое количест­

во нейтральных мукополисахаридов в взде яркомалиновых про­

слоек в среднем сло е .

3 коронарных артериях среднего и мелкого калибра и в 
артериолах у животных <—й группы наблюдаются набухание 

клеток эндотелия, утолщение стенок сосудов за  счет равво- 

локнения коллагеновых волокон.
При хромовой интоксикации ( животные Ь-й группы ) в 

крупных субэшкардиальных и внутримышечных ветвях венеч­

ных артерий изменений не определяеяся. В капиллярах, 

прекапиллярах и артериолах наблю аются набухание клеток 

эндотелия, утолщение стенок сосудов , разволокнение соеди­

нительнотканных волокон. В этих случаях имеет место увели­

чение в cocyAHCToi стенке кислых мукополисахари ,ов, на 

что указывает увеличение Хэл -позитивных веществ.

В легочных артериях у ж.звотшх I-й  ( холестерин ) 

и 2-й  ( холестерин и бпхромат калия ) групп атеросклеро­

тических изменений не обнаруживается. Окраска гематокси­

лин-эозином и по ван-Гизону не выявляет отклонений от 
норш.



Сосуды среднего и мелкого калибра легких животных 

группы с пролиферирующим и набухшим эвдотелием, во 

внутреннем слое разволокнение и очаговая гомогенизация 

соединительнотканных волокон. У животных 3-й  группы ( бих­

ромат калия ) изменения выступают только в сосудах сред­

него и мелкого калибра. Выражаются они в пролиферации кле­

ток эндотелия, десквамации последних и облитерации просве­

т а .  В некоторых наблюдениях находим также пролиферацию 

клеток адвентициального слоя . Соединительная ткань адвен- 

тиции разрыхлена, с участками гомогенизации. 8 местах раз­

рыхления коллагеновых волокон выявляется заметное увеличе­
ние му кополи сахаридов.

У животных 3 -й  группы введение бихромата калия при­

водило к изменениям стенок мелких сосудов мозга и мягкой 

мозгозой оболочки. Капилляры и артериолы с утолщенными 

стенками,клетки эндотелия набухшие, пролиферируют, про­

свет сосудов сужен ( рис. 7 ) .  Эластические волокна набух­

шие, утолщены. ШИК- и Хал-реакции положительны. В веществе 

мозга наблюдается увеличение перицеллюлярных и периваску- 

лярных пространств.
В печени животных 1-й и 2-й  групп определяется жировая 

инфильтрация, выражающаяся в появлении в цитоплазме гепа- 

тоцитов крупных и мелких капель зд ра . В центральной части 
долек у некоторых клеток ядра не определяются, на площади 

^ З - х  клеток -  микронекрозы. Печень животных 3-й  группы 

с явлениями нерезко выраденной жировой дистрофии, в ци­
топлазме гепатоцитов центральной части долек -  мелкие



вакуоли, которые при окраске Суданом-Ш имеют яркокрасный 

цвет. Кроме того , отмечается венозное полнокровие с расши­
рением венозных синусоидов.

Общими изменениями в почках животных всех трех групп 

является полнокровие капилляров клубочков, а  также сосудов 

межуточной ткани Мозгового слоя ( рис. 8) и зернистая 

дистрофия цитоплазмы клеток извитых канальцев. Наблюдается 

набухание и пролиферация клеток эвдотелия капилляров и 
приводящих и отводящих артериол. Утолщение стенок сосудов 

происходит з а  счэт  разволокнения коллагеновых волокон. Кро­

ме того, у животных 1-й ( холестерин ) и части *^-й ( холес­

терин и бнхромат калия ) групп встречается очаговое скоп­

ление липоидов в межуточной ткани.

Изменения в селезенке у животных 1-й, <2-й и 3 -й  групп 

характеризуются расширением и полнокровием венозных синусов, 

редукцией фолликулов и некоторой пролиферациег ретикулярной 
ткани. Помимо это го , в селезенке у животных <>й и 3-й  групп 

определяется набухание клеток эндотелия центральных и кис- 

точковых артерий, венозных синусов, увеличение количества 

макрофагов с оурым пигментом в цитоплазме.

У животных, получавших только холестерин, в надпочечни­

ках выявлена гиперплазия коркового слоя з а  счет пучковой 

и сетчатой зо н , клетки которых богаты липидами. В большин­
стве клеток ядра оттеснены на периферию, либо не опреде­

ляются совсем, встречаются микронекрозы. Клубочковый слой 

несколько истончен. Мозговог сдой не страд ает . Введение 
животным бихромата калия и холестерина вызывает небольшую



f t jc .8 .  Кролик 31 С бихромат калия) . Почка. Резкое полно­
кровие сосудов ш агового  слоя . Окраска гематонсилин 
-эозином, х 280.

Р и с .9 .  Кролик 40 ( бихромат калия). Надпочечник, корковый 
слой, пучковая зона. Микронекрозы. Окраска гемато­
ксилин-эозином. х 400.



гиперплазию коркового слоя за  счет увеличения клеток 

пучковой и сетчатой зон, цитоплазма которых содержит 

значительно больше липидов, чем мы это видим у контроль­

ных животных. В надпочечниках животных с хромовым отрав­
лением -  дистрофические и некробиотические изменения вплоть 

до некроза клеток пучковой и сетчатой зон ( рис. 9 ) .
Сосуды, проходящие между клеточными тяжами коркового 

вещества, резко полнокровны. Под капсулой во многих слу­

чаях наблюдали появление мелких аденом ( р и с .ю ) .

Рис. 10. Кролик 31 ( бихромат калия). Надпочечник.
Аденома коркового слоя . Окраска гематоксилин- 
-эозином. х 280.

Динамические наблюдения з а  уровнем холестерина в кро­

ви кроликов показали, что изменение содержания его в каждой



группе различно. На рисунке 11 показана динами ка постоян­

ного повышения уровня холестерина в крови животных, начи­

ная с первого месяца применения атерогенного корма. Ис­

ходный уровень холестерина крови при взятии животных в 

опыт составлял 6 8 ,?  + 4,1 мг%, Через 20-22  суток хо® с те -  

ринемия возросла до 2 й 2 ,0 мг$, спустя 42-44 дня равнялась 

353,2 мг%. Значительно повысилось содержание холэстерина 

в крови к 64-66 суткам и достигло 5 1 0 ,4  м г / .

К концу третьего  месяца холестеринемия в 1-й группе 

достигала довольно высоких величин и равнялась 624,1+
51 иг% ( Р 0 ,0 5  ) ( табл. 2 ) .

Таблица 2

Влияние хромовой интоксикации на развитие экспери­

ментальной гиперхолестеринемии к концу 3 -го  месяца 

( в абсолютных числах от исходного уровня )

Группа кро­

ликов

Количест­
во кро­
ликов

Исходные дан­
ные

Через 3 ме­
сяца

п М+ м М + м Р

1-я группа 
( холестерин) 7 6 8 ,7 + 4 , I 624,1+51 < 0 ,0 5

2-я  группа 
(холестерин и 
бихромат калия)| 7 48 ,3+4 ,0 354+27,4 < 0 ,0 5

3-я  группа 
( бихромат ка­
лия ) 7 38 ,2 + 2 ,8

1

35+3,1 < 0 ,0 5



Рис, И .  Изменение содержания холестерина в сыво­
ротке крови кроликов, получавших холестерин 
в течение трех месяцев.



Одновременное введение животным бихромата кадия и 

холестерина сопровождается менее выраженной холестеринемией. 
Исходные данные хода стерина этой группы животных составляли 

48 ,3  + 4 ,0  мг7. Через 20-22  дня уровень холестерина в 

крови животных повысился до 126,5 МГ/5, через 42-44 дня -  

до 182,4 мг%. По прошествии 64-66 суток количество холесте­

рина возросло до 251 ,5  мг%. К концу опытов количество холес­

терина в крови животных повышается до 354+ 2 7 ,4  мг/S 
( Р < 0 ,0 5  ) .

Кривая xojjs стеринемии животных 2 -ё  группы повышается, 

однако уровень ее расположения, как видно на графике 

( рис. 12 ) ,  значительно ниже, чем у кроликов получавших 

только холестерин. Если у животных 1-й группы содержание 

холестерина в крови составляет  624,1 + 51 иг%, то у кроликов 

с одновременным введением холестерина и бихромата калия он 

равен 354 + 27 ,4мг Ж* Мееду уровнем содержания холестерина 

в крови и степенью атеросклеротического поражения аорты у 

животных 1-й группы четко выявляется определенное соответ­

ствие: чем выше уровень холестерина в крови, тем больше 

процент поражения стенки аорты. У животных 2 -й  группы 

подобной корреляции установить не удалось.
Введение животным подкожно бихромата калия не при­

водит к существенным изменениям содержания хода стерина в 

крови ( рис. 13 ) .  Если до опыта содержание холз стерина 

составляло 3 8 ,2  + 2 ,8  мг^, то к концу его оказалось 

35,0 + 3,1 мг^ ( таблица 2 ) .  Кривая хож стеринемии оста­

ется в нормальных границах.



Рис о 12 .Измене ни е содержания холестерина 
в сыворотке крови кроликов, полу­
чавших холестерин и подкожно бихро­
мат калия в течение трех месяцев.



Рис .13 . Изменение содержания холестерина в
сыворотке ирови кроликов, получавших 
подкожно Оихромат калия в течение 
трех -месяцев.



Наши опыты показали, что ежедневное, в течение трех 

месяцев, подкожное введение бихромата калия по 0 ,5  мг 

на I кг  веса  ( за  весь  период 4 5 ,0  -  5 0 ,0  мг) и холесте­

рина ( перорально ) по 1,0 грамму приводит к менее рас­

пространенному атеросклерозу в аорте , чем поступление в 

организм животного одного холестерина. Кроме того, у жи­

вотных с экспериментальным атеросклерозом, а также у жи­

вотных, которым одновременно моделировала атеросклероз 

и хромовую интоксикацию, возникают дистрофические измене­

ния в паренхиматозных органах, в частности жировая ин­

фильтрация печени и надпочечников.

Гистохимические исследования показали, что при ате­
росклеротическом процессе в аорте и при хромовой инток­

сикации в мелких сосудах происходит накопление муконоли- 

сахаридов.

Хромовая интоксикация ( животные 3-й группы) приво­

дит к значительным патологическим изменениям в различных 

органах и тканях. 6 первую очередь при хромовом отравле­

нии страдает кровеносная система. В мелких сосудах моз­

га , сердца, легких, селезенки наблюдается набухание кле­

ток эндотелия, разволокнение соединительной ткани, утол­

щение стенок, облитерация просвета. В паренхиматозных 

органах развиваются дистрофические, некробиотические и 

некротические процессы.
Анализ биохимических показателей выявал резкое по­

вышение холестерина в крови животных с экспериментальным 

атеросклерозом, одновременное введенае бихромата калия



и холестерина вызывает меньший подъем холестерина. Поступ­
ление в организм животного одного бихромата калия не при­

водят к изменениям содержания хош стерин а в крови.

3 связи с теш, что содержание холестерина в крови 

кроликов при совместной даче атерогенной диеты и бихромата 

калия значительно ниже, чем у животных, получавших один 

холестерин, а также степень выраженности атеросклероза во 
г -й группе меньше, чем в I - й ,  создается впечатление, что 

кратковременная, в течение трех месяцев хромовая инток­

сикация не ускоряет развитие атеросклероза , а наоборот, 

оказывает тормозящее действие .

Более полное представление о влиянии бихромата калия 

на развитие атеросклероза мы получили в экспериментах 
продолжительностью шесть и двенадцать месяцев.



Г Л А В А  Ш Е С Т А Я

ВЛИЯНИЕ ШЕСТИМЕСЯЧНОЙ XPOMOBOt ИНТОКСИКАЦИЙ НА

РАЗВИТИЕ ХОЛЕСТЕРИНОВОГО АТЕРОСКЛЕРОЗА У КРОЛИКОВ

Воспроизведено экспериментального атеросклероза в 

условиях хромовой интоксикации при трехмесячной продолжи­

тельности опытов показало, что ежедневное подкожное введе­

ние бихромата калия и холестерина приводит к менее распро­

страненному атеросклерозу аорты, чем это было выявлено 

при поступлении в организм животного одного холестерина.

То же самое наблюдается и в отношении холестерина, уровень 

которого оказывается выше, если животным скармливается 

один холестерин без отравления их бихроматом калия.

В настоящей главе рассматриваются результаты шести­

месячного действия бихромата калия на развитие атеросклеро­

за  и на содержание холестерина и лецитина в крови.

Подготовленные 40 кроликов были подразделены на 

шесть групп. Деление на группы производилось по следую­

щим признакам. В 1-ю группу входили животные, которым в 

дневной рацион добавляли холестерин. Кролики 2-й группы 

получали с пищек холестерин и подкожно -  . :мат калия.

В 3-ю группу включены животные, получавшие и холестерин 

и хром перорально. Животным 4-й группы вводился бихромат 

калия подкожно, о-й -  перорально. Для контроля были ос­

тавлены " чистые " кролики, условно отнесеные нами в

б—ю группу.



Взвешивание животных до опыта и по истечении шести 

месяцев показало, что изменения в весе произошли как в 

сторону увеличения, так и в сторону уменьшения.

Средний вес животных, получавших только холестерин 

( I группа ) ,  повысился с 2549 + 83 г до 3066 + 57 г 
( тао'л.З ) .  У животных, которым вводились холестерин и 

бихромат калия подкожно ( 2 группа ) ,  увеличение в весе 

оказалось незначительным. Если до опыта их средний вес 

составлял 2697 + 130 г ,  то к концу он увеличился до 2817+ 

99. Вес кроликов после шестимесячного перорального введе­

ния бихромата калия и холестерина ( 3 группа ) возрос 

с 2684 + 83 г до 2921 + 69 г .  Некоторое снижение веса 

животных произошло в результате введения бихромата калия: 

подкожное введение ( 4 группа ) изменило вес -ивотных с 

2736 + 132 г до 2494 + 127 г ,  а пероральное ( 5 группа )

с 2760 + 69 до 2553 + 72 г .
Макроскопически при вскрытии у животных 1-й группы 

определялись резко увеличенная печень с зернистой поверх­

ностью, полнокровная селезенка и крупные светложелтого 

цвета надпочечники.
У животных и 3-й групп отмечались те же измене­

ния, но выражены они были в меньшей степени. Животные 
й и э -й  групп имели резкое полнокровие печени и селезен­

ки .
Взвешивание отдельных органов показало, что у кро­

ликов 1 -й , 2- й и 3-й групп увеличился абсолютный вес пе­
чени и надпочечников ( табл. 3 ) .  Особенно велик вес пе­

чени и надпочечников у тех животных, которым скармливался



Изменение в е с а  тела и некоторых органов кроликов, подучавших в течение шести месяцев 
атерогенную диету на фоне хромовой интоксикации

1
Группа

кроликов

Кол-во
кроли­
ков

г

Вес кро­
ликов 
до опыта 

в гр .

Вес кро­
ликов в 
конце 
опыта 
в гр.

Вес печени 
в мг

Вес почек 
в мг

Вес селезен­
ки в мг

Вес над­
почечни­
ков в мг

п М + м
1

М + м М + м М + м
г

М + м М + м

I- я  ( холесте­
рин )

г

7 2594+83 3066+57 133301+2650 111500+547 . 2276+73 320+80
2 -я  ( холестерин 
и бихромат калия 
подкоано ) ; 7 2697+130 2817+99

.

I I 5916+3590 9361+471 2086+109 894+24
3 -я  ( холестерин 
и бихромат калия 
перорально) 7 2684+83 2921+69 I 17943+2260 j 9390+595 2103+82 881+39
4 -я  ( бихромат ка­
лия подкоано) 7 2736+132 2494+127 112420+3910 : 9374+415 ! 2190+161 463+38
5 -я  (бихромат 
калия перорально) 7 2760+69 2553+72 I 14771+3240 9077+434 2093+132 490+42
б -я  ( контрольная ) 5 2627+45 2786+48 10781С+3530 ; 9284+482 j 1385+43 474+15

Ito



только холестерин ( I- я  группа ) ;  вес их печени равен 

133301 + 2650 мг ( контрольные 107810 + 3530 м г ) , вес 

надпочечников -  1320+ 80 мг ( контрольные -  474 + 15 м г ) . 

Увеличение веса  почек отмечено только у животных этой груп­

пы. Почки весили 11500+ 54? мг ( контрольные -  9284 + 482 

мг ) .

Хромовая интоксикация не вызывает существенных от­

клонений в весе почек и надпочечников, но вес печени нес- 

нолько возрастает  и при подкожном введении бихромата ка­

лия достигает  112420 + 3910 мг, а при пероральном -  

114771 + 3240 мг ( контрольные -  I07810 + 3530 м г ) . Вес 

селезенки подопытных животных всех групп обнаруживает тен­

денцию к повышению относительно веса  селезенки контроль­

ных животных.

Макроскопические изменения в аорте животных, получав­

ших только холестерин и холестерин вместе с бихроматом 

калия, оказались различными.

Распространенность атеросклеротического процесса в 

аорте изучали с помощью планиметрического метода. Ста­

тистическая обработка данных планиметрического изучения 

атеросклеротических изменений аорты показала, что пора­

женная площадь интиш аорты по отношению ко всей площади 

сосуда у животных 1-й группы ( получали холестерин) сос­

тавляет 7 4 ,4  + 4,5% ; у животных 2-й  группы ( холесте­

рин и бихромат калия подкожно ) -  23,6 + 4,6% ; у 3-й  
( холестерин и бихромат калия перорально ) -  37,1 + 2,5%.

( рлс. 14 ) .  Разница в распространении атеросклеротичес­

кого процесса в аорте животных I -й  и 2-й  групп, а также



I-й  и 3 -й  статистически достоверна в обоих случаях 

( Р < 0 ,0 5  ) .

При микроскопическом исследовании установлено, что 

изменения в стенке аорты у кроликов I-й ,  2-й и 3 -й  групп 

однотипны. В нисходящем отделе дуги аорты тех животных, 

которые получали холестерин атеросклеротические бляшки, 

как правило, располагались циркулярно, резко выступая 

в просвет аорты.

Рис. 14. Кролики ? ,2 0 ,3 4 .  Атеросклеротически процесс в 
аортах кроликов под влиянием атерогенной диеты 
и хромовой интоксикации. Макрофото.

У животных, которые полу али хохестерин и бихро­

мат калия подкожно или перорально, атеросклеротические 

бляшки в нисходящем оэделе дуги аорты меньших размеров, 
располагаются на по перечнем срезе группами, чаще по две ,



но иногда и по три.

Крупные бляшки занимают внутренний и средний слои 

аорты; в центральной части таких бляшек видна мелкозер­

нистая аморфная масса, окрашивающаяся эозииом в розовый 

цвет, неравномерно, пятнами ( рис. 15 ) .  Здесь же обна­

руживаются обрывки эластических и коллагеновых волокон, 

ПИКН03 ядер и капельки жира. На краях и в области д н а  бля­

шек видны ксантомные клетки , клетки типа малых лимфоци­

тов, гистиоциты» При окраске Суданом 111 выявляются отложе­

ния липидов в виде отдельных капель в интиме и обширных 

скоплений в толще бляшки, липоидные вещества в значитель­

ном количестве выявляются в цитоплазме ксантомных клеток 

( рис. 16 ) .  По периферии бляшек интенсивная ШИК-реакция, 

особенно в местах скопления клеточных элементов, централь­

ные отделы бляшек или совсем не окрашиваются или окраши­

ваются слабо . Атеросклеротический процесс захватывает так­

же гладкие мышечные волокна, значительно истончая, таким 

образом^ средний слой сосуда*
В основании крупных бляшек в области внутренней 

эластической мембраны определяется фрагментация, которая 

доходит иновда до образования глыбок и зерен; от эласти­

ческой мембраны отщепляются тонкие волоконца, распростра­

няющиеся в глубокие слои бляшки С рис. 1? ) .
Над скоплением атероматозных масс со стороны сосу­

дистого просвета располагается толстый поверхностный пласт. 
Пласт состоит из частично гиаливизированных коллагеновых 

волокон, среди которых содержатся также эластические во-



Рис. 15. Кролик 24 ( холестерин). Крупная атероскле­
ротическая бляшка с аморфными белково-липовдны- 
ми массами в центре. Окраска гематоксилин-эоэи- 
ном. х 70.

Р и с .16. Кролик 22 ( холестерин). Скопления липоидов 
в интиме аорты. Окраска Судан Ш. х  200.



Рис. 17. Кролик 11 ( холестерин ) .  Аорта, фрагментация 
и разволокнепие внутренней эластической 
пластинки. Окраска по ВеЕгерту. х 400.

локна и вытянутые в длину фибробласты. В адвентициаль­

ном слое по мере развития склероза  набледается уплот­

нение и огрубение коллагеновых волокон.

Небольшие бляшки состоят из макрофагов и скопле­

ния липидов ( рис. 18 ) .

Липоидные макрофаги окружены аргиродильными,эластИ' 

ческими и коллагеновыми волокнами. Интима в области бля’ 

шекутолщена з а  счет новообразованных коллагеновых во­

локон. По Хэлу яркозелепое окрашивание выявляется в 

основании бляшек, в этих ае  местах заметно скопление 

яркомалиновых глыбок при ШИК-реакции. Увеличение кислых 

и нейтральных мукополисахаридов определяется там, где 
видны набухание и фрагментация эластических волокон.



Рис. 18 . Кролик 21 ( холестерин и бихромат калия ) .
Небольшая атеросклеротическая бляшка аорты, 
состоящая из макрофагов с большим содержанием 
лиг^и^ов в цитоплазме. Окраска по ван-Гизону.

В аортах животных 4-й и 5-й групп, получавших толь­
ко бихромат калия, независимо от того, вводился ли он 

подкожно или перорально, изменения не были отмечены как 

при окраске гематоксилином, так и по ван-Гизону.

Окраска го Вейгерту выявляет набухание и нечеткость 

границ некоторых эластических волокон, а  также очаговую 

фрагментацию их в аорте ча.:ти кивотных. Гистохимическое 

изучение показало, что хромовая интоксикация при указан­
ной продол?ьительности эксперимента не приводит к значи­

тельным изменениям мукополисахаридов.
При исследовании атеросклеротического процесса 

в венечных артериях нами изучены, главным образом, вет­

ви левой венечной артерии -  передний нисходящий отдел,



где, по мнению Т.А.Синициной и других авторов, наблюдается 

развитие атеросклеротических изменений почти у всех видов 

лабораторных животных.

Микроскопически в крупных ветвях левой венечной арте­

рии животных 1-й , 2 -й  и 3 -й  групп атеросклеротические 

бляшки занимают большую или меньшую часть  окружности сосуда 

( рис. 19 ) .  В некоторых наблюдениях скопления липидов в 

субэцдотелиальном слое образуют небольшой бугорок. В арте­

риях среднего калибра бляшки имеют циркулярное расположе­

ние, нередко полностью облитерируя просвет С рис. 20 ) .

Рис. 19. Кролик 47 ( холестерин). Общий вид атеросклеро­
тической бляшки в су бэ пи кардиальной венечной ар­
терии. Просвет сосуда резко сужен. Под эндоте­
лием видны ксантомные клетки. В центре бляшки 
атероматозный распад* Окраска гематоксилин-эози­
ном. х 200 .



Рйс. 20 . Кролик 62 ( холестерин). Стенозирующая атеро­
склеротическая бляшка венечной артерии сред­
него калибра сердца. Окраска Судан Ш . х 280.

В мелких внутримышечных ветвях размеры липоидных 
бляшек различны, в результате чего в некоторых случаях 

от просвета сосуда остается узкая щель, выстланная эн­
дотелием ( рис. 21 ) .

Атеросклеротические бляшки богаты липидами, которые 

инфильтрируют всю резко утолщенную внутреннюю оболочку.

В бляшках можно обнаружить различное количество липвдных 

макрофагов. Некоторые бляшки, особенно расположенные во 
внутримышечных ветвях венечных артерий, состоят только 
из крупных липидных макрофагов с мелкоячеистой цитоплаз­

мой и оттесненным к периферии ядром.

В окружающей артерии интерстициальной ткани ( чаще 
это у животных i -й  группы ) находятся макрофаги различ­

ной формы и величины с липидными включениями в цитоплазме. 

Клетки располагаются либо в виде скоплений, либо по ходу



Piac. 2 1 .  Кролик 18 С холестерин и бихромат калия ) .
Атеросклеротическая бляшка во внутримышечной 
ветви коронарной артерии. Окраска гематокси- 
лин-эозинсм.Х 400.

отдельных мышечных волокон.

В атеросклеротических бляшках довольно хорошо раз­

виты эластические волокна ( рис. 22 ) ,  причем в одних 

бляшках они располагаются параллельно ее поверхности, 

в других -  почти во всей толще, в третьих определяются 
только отдельные эластические волокна. Аргирофильные 

волокна небольших бляшек очень тонкие и имеют направле­

ние параллельное слою эндотелия. В крупных атеросклеро­

тических бляшках аргиро'1 ильные волокна развиты хорошо. 

Они образуют густое сплетение волокон различной толщины.



^ис. 2 2 .  Кролик £ 10 ( холестерин ) .  {эластические волокна 
в атеросклеротическог бляшке эпикардиальной арте­
рии. окраска по Вейгерту. X 200.

При микроскопическом исследовании бляшек, кроме во­

локон, можно различать клеточные элементы: лимфоциты и 
фибробласты; в центре более крупных бляшек -  жировой 

детри т . Гистохимическое изучение атеросклеротических бля­

шек венечных артерий сердца кроликов I- й ,  2_й и 3-й групп 

показало, что при ШИК-реакции они окрашиваются в бледно- 

розовый цвет , а по Хэлу -  в нежнозеленый. ШИК-реакция 
в основании бляшек д а е т  значительное усиление красной 

окраски, а по Хэлу в этих участках видны скопления веществ, 

окрашивающихся в яркозеленый цвет.
Атеросклеротические изменения в венечных сосудах у 

животных 1-й группи ( холестерин)отличались от нарушений 

сосудов животных и 3-й групп ( холестерин и бихромат 

калия ) большей степенью развития этого процесса. Больше



того, у животных двух последних групп в некоторых слу­

чаях даже не были найдены атеросклеротические бляшки.

В крупных ветвях венечных артерий при хромовой инток­
сикации животных 4_й и °-й  групп с использованием выше 

приведенных окрасок микроскопических изменений не обнаруже­

но. Стенки артериол, прекапилляров, капилляров утолщены с 

более или менее выраженным склерозом. Просветы сосудов, 

особенно капилляров, сужены. Во всех  слоях артериол опре­

деляется уалюше ШИК-реакции. При окраске по Хэлу в субэн- 

дотелиальиом слое выявляются небольшие скопления веществ, 

окрашивающихся в зеленоватый цвет . 3 миокарде -  очаговый 

кардиосклероз.

Исследование легочных артерий после введения кроликам 

холестерина в течение шести месяцев во всех случаях выявля­
ло следующее: на поперечном срезе сосуда располагались одна, 
д в е ,  а  иногда и три атеросклеротические бляшки, выступающие 

в просвет сосудов. В бляшках под интимой видны обширные 

скопления липидов ( рис. 23 ) ,  большое количество крупных 

макрофагов со светлой протоплазмой, богатой липи,-,ами. При 

окраске по ван-Гизону выявляются коллагеновые волокна, 

имеющие в некоторых бляшках сетчатое или циркулярное рас­
положение. Аргирофильные и эластические волокна в бляике 

очень тонкие, идут в различных направлениях,нередко обра­

зуя густую с е т ь .
В основании бляшек эластические волокна более грубые, 

отмечается их расщепление с участками фрагментации ( рис.

24 ) .  Бляшки по Хэлу окрашиваются в бледнозеленоватый цвет,



Рис. 23 . Кролик 24 ( холестерин) . Атеросклеротическая 
бляшка в легочной артерии. Окраска Судан Ш. 
X 280 •

I

Рис. 24. Кролик 24  ( холестерин ) .  Густая сеть эластических 
во окон в атеросклеротическое оляшке легочной артв' 
рии. Окраска по йейгерту. У 200.



ШИК-рзакция д а е т  розовое окрашивание. В основании их 
накопление Хэл -  и ШИК- позитивных веществ ( р и с . 25 ) .

В легочных артериях животных 2-й и 3-й  групп атеросклероти­

ческие бляшки не определяются. В одном случае, у кролика 
1-й группы, в стенке артериолы собственного слоя слизис­

той оболочки желудка нами обнаружено скопление липовдных 

макрофагов под эндотелием. Просвет сосудов имеет вид у з ­
кой щели, в некоторых сосудах он расположен эксцентрич­

но ( рис. 26 ) .

Рис. 25 . Кро. ик 10 ( холестерин ) .  Накопление ШйК-поло- 
жительных веществ в атеросклеротическог бляшке 
легочной артерии, х 280 .



Рис. 26 . Кролик 20 ( холестерин и хром). Стенка зелудка.
Циркулярная иляшка артериолы собственного слоя 
слизлсто; оболочки, окраска гематоксилин- 
-еооином. К 280.

Введение бихромата калия животным 4-й  ( подкожно) и 

( перорально ) групп приводит к морфологическим изме­

нениям со стороны кров .носных сосудов во МОЕ органа* и 

тканях. Однако, преимущественное поражение их выявляется 

в ткани головного мозга, легких, почзк и сердца и к а с а -  

ето я , главным образом, сосудов среднего и мелкого калибра, 

а  тагезе капилляров. Стенки капилляров утолщены з а  счот 

появления колл are  и о в; ж  волокон. Иногда наблюдается час­

тичная или полная облпгерацш  проевзта  сосудов. При ок­

раске по ван- лу *кань Ш 1 Ш  таких со ;удов красною  
ц в ета ,  что евидз’реяьотвует о накоплении нейтральных муко- 
полисахарй'.ов. В некоторых капиллярах отмечается пролифе­

рация клеток эндотелия ( рис. 2? ) ,  встречаются продук­

тивные периваскулиты ( рис. 28 ) .



Рис. 2 7 .  Кролик ЬО ( бихромат к али я). Ткань головного
м озга . Пролиферация клеток эццотэлия капилляров. 
Окраска гематоксилин-эозином. X 400 .

Рис.28. Крвлив 2 ( бихромат калия ) .  Ткань головного м озга . 
Продуктивный пе ривас купит и пери васкулярный отек . 
Окраска гематокс ,лин-еозином. X 280.



В артериях среднего и мелкого калибра, а  также в 
артериш ах  имеет место увеличение коллагеновых волокон 

во внутреннем слое , сужение просвета сосудов. ШИК-реакция 

даст  положительное яркокрасное окрашивание ( рис. 29 ) .

Рис. 2 9 .  Кролик 46 ( бихромат калия ) .  Ткань легкого .
Диффузное распределение ШИК-позитивпых веществ 
в стенке артерии. X 28 0 .

Микроскопическое изучение печени животных 1-й ( хо­

лестерин ) ,  2-й и 3-й ( бихромат калия и холестерин ) 

групп показало накопление в цитоплазме клеток крупных ка­

пель жира; в некоторых участках определяются конгломера­
ты жировых капель с гибелью гепатоцитов, особенно у живот­

ных, которым скармливался только холестерин ( р с .  30 ) .

Со стороны мезенхимы отмечалось развитие соединительной 
ткани как вокруг долек, так и в центре их. Наблюдающееся



Рис. 30. Кролик II I холестерин). Жировая инфильтрация
печени животных, получавших холестерин. Окраска 
Суданом Ш. X 400.

огрубление коллагеновых волокон сопровождается обеднением 

их клеточными элементами. В печени животных, которые полу­

чали бихромат калия, в цитоплазме обнаруживаются липиды 

в виде отдельных небольших скоплений или капель ( рис .31 ) .

Отложение жировых капель сосредоточено в гепатоцитах 

центральной зоны печеночных долек.

Надпочечники животных А—й ( холестерин ) ,  2-й и 3-й 

( холестерин и оихромат калия) групп с резкой гиперпла­
зией коркового слоя ( рис. 32 ) .  Клетки пучкового и сетча­

того слоев резко увеличены, содержат оольшое количество 
липоидов; яд,.-а клеток оттеснены на периферию или отсут­

ствуют. В корковом слое надпочечников, пучковой и сетча­

той зонах азотных 1-й группы наблвдаюеся микронек[озы.



Ряс. 31. Кролик 14 ( бихромат калия ) .  Жировая дистрофия 
печени. Окраска Суданом Ш. X 200.

Р и с .32. Кролик 48 ( холестерин и бихромаг калия). Ткань
надпочечника. Гиперплазия коркового слоя. Жировая 
инфильтрация клеток пучково? и сетчатой эоны. 
Очаги некроза. Окраска гематоксилин-эозином.



Цитоплазма клеток мозгового слоя содержит повышенное ко­

личество липоид ных включений.

В надпочечниках животных 4-й и 5-й групп, получав­

ших только бихромат калия, наблюдаются изменения как в 

коре, так и мозговом веществе.Клубочковый слой несколько 

истончён. Цитоплазма клеток пучкового и сетчатого слоев с 
дистрофическими изменениями, встречаются клетки в состоя­

нии некробиоза и некроза. В- мозговом веществе атрофия кле­

ток, некрсш их с последующим замещением соединительной 

тканью. Обращает на себя внимание то, что склеротический 

процесс распространяется по ходу кровеносных сосудов.

Атеросклеротических изменений в сосудах почек живот­

ных первых трех групп не определяется. А в межуточной тка­

ни почек животных 1-й  группы поля крупных клеток со свет­

лой цитоплазмой, окраска Суданом Ш выявляет пылевидное 
или мелкокапельное ( рис. 33 ) ожирение цитоплазмы клеток.

В корковом слое почек животных 2-й и 3-й групп выявляют­
ся изменения в клубочках, выражающиеся в появлении кол­
лагеновых волокон, начинающееся атрофии некоторых клубоч­

ков. Выраженные явления склероза в артериолах и капиллярах 

клубочков имеют почки животных 4-й и 5 -  групп. Артериоло- 

склероз приводит к атрофии и гибели нейронов, замещению 
их соединительной тканью. Атрофия и склероз, в свою очередь, 

сопрововдаются очаговым запедением поверхности органа. 

Поверхность почек становится неровно!, зернистой.
Проведенное морфологическое исследование показало, 

что шестимесячная хромовая интоксикация замедляет развитие



Рис. 33. Кро^кк 47 ( холестерин ) .  Ткань почки. Обложение 
липидов в мехуточпой ткани мозгового слоя. 
Окраска Суданом Ш х 200.

атеросклеротического процесса в аорте, в венечных и ле­
гочных артериях.

Введение в организм животного одного бихромата ка­
лия приводит к склеротическим изменениям в сосудах сред­

него и мелкого калибра.

Введение холестерина в организм животного вызывает 

гиперхолестеринемию. Лецитин же способствует удержанию 

холестерина в состоянии эмульсоида и препятствует его 

отложению в сосудистой стенке /  Мясников A .JI.,I960 / .

В связи с этим нами в динамике прослежены изменения 

холестерина, лецитина, а также индекса лецитин/холесте­

рин у животных пяти опытных групп.



и з  -

При определении содержания холестерина в крови кро­

ликов, получавших холестерин, установлено его значительное 
повышение: с 43 ,7  + 6 ,0  иг% до 973,0 + 75,1 мг$
Р <  0 ,0 5  ( табл. 4 , рис. 34 ) .

Таблица № 4
Влияние хромовой интоксикации на развитие экспери­

ментальной холестеринемии к концу шестого месяца 

( в абсолютных числах от исходного уровня )

Группа кроликов Кол-во
кроликов

Исходные
данные

Через 6 
месяцев

•
п М + м М + м Р

i - я  группа 
( холестерин) 7 43 ,7+6 ,0 973+75,I < 0 ,0 5

2- я  группа 
(холестерин и 
бихромат калия 
подкожно) ч j 5 9 ,6+ 6 ,4 510+48,4 < 0 ,0 5

3-я группа 
(холестерин и 
бихромат калия 
перорально) ? 52,2+6,7 667,9+72,4 < 0 ,0 5

4 -я  группа 
(бихромат калия 
подкожно) !  ?

7 5 ,6+ 5 ,8 36 ,3+ 5 ,5 < 0 ,05

э - я  группа 
(бихромат калия 
перорально) 7 58 ,0+7 ,2 27+5,4

1

< 0 ,0 5

Повышение содержания холестерина в крови наблюдается 
и у животных и 3-й групп, однако одновременное введение



Рис „34.Изменение содержания холестерина в сыворотке 
крови кроликов, получавших холестерин в те­
чение шести месяцев.



холестерина и бихромата калия подкожно увеличивает 

уровень холестерина крови с 59 ,6  + 6,4  до 510+ 48,4 мг%,
т . е ,  па 400 мг/5 меньше, чем у животных 1-й группы. У жи­

вотных 3-й группы холестерин крови повышается с 52 ,2  +

6,7 до 6 6 7 ,9  + 7 2 ,4  т . е .  приблизительно на 300 мт% меньше,
чем у животных 1-й группы ( Р <  0 ,0 5  ) .

Кривые изменения содержания холестерина в сыворотке 
крови кроликов 2-й  и 3-й  групп изображены на рис. 35 и 
36.

Сопоставляя данные нарастания холестерина в крови 

животных со степенвю выраженности атеросклероза аорты, 

можно констатировать, что сдвиги холестеринемии и накопле­

ние липидов в аорте животных 1-й  группы ( холестерин ) вдут 
в основном параллельно; у животных ^-й  и 3-й групп ( бих­

ромат калия и холестерин) такого параллелизма отметить не 

удалось.
Итак, исследование показало, что одновременное введе­

ние в организм животных холестерина и бихромата калия 

( подкожно или перорально ) обусловливает развитие гипер- 

холестеринемии, однако, она развивается значительно мед­

леннее и выражена в меньшей степени, чем у животных, ко­

торым вводился лишь холестерин.
Уровень холестерина крови у животных,которым вводили 

бихромат калия, к концу шестого месяца понижался, что 

хорошо иллюстрируют рис. 37 и 38. Так, содержание холе­

стерина в крови кроликов 4-й группы ( бихромат калия 

подкожно) до опыта составляло 75,6 + 5 ,8  мг%, а к концу



Рис< 35. Изменение содержания холэ стерина в 
сыворотке крови кроликов, получавших 
холестерин и подкожно бихромат калия 
в течение шести месяцев.



Рис.3 6 .Изменение содержания холестерина в сыво­
ротке крови кроликов, подучавших холесте­
рин и перорально Оихроыат калия в течение 
веста месяцев.



Рис. 37 . Изменение содержания холестерина в сыво­
ротке крови кроликов, получавших подкожно 
бихромат калия в течение шести месяцев.



Рис 3 8 в м ен ен и е  содержания холестерина в сыворотке 
крови кроликов, получавших перорально бахро- 
мат калия в течение шести ы есщ ев.



уменьшилось в два  раза  и равнялось 3 6 ,3  + 5 ,5  мт%, У жи­

вотных 5-й группы ( бихромат калия перорально ) сниже­
ние холестерина происходит с 58 ,0  + 7 ,2  иг% до 27 +
5 .4  иг%, т . е .  тоже в д в а  раза  ( Р < 0 ,0 5  ) .

Зависимость между способом введения бихромата калия 
и степенью понижения холестерина крови не отмечается. 

Наши данные о снижении содержания холестерина крови при 

хромовой интоксикации согласуются с исследованиями Дру­
гих авторов /Mosinger М. > P io re n tin i  Ы. , Quieke X. , 
1955/.

Определение содержания лецитина в сыворотке крови 
животных 1- й  группы показало, что нарастание его в кро­

ви происходит постоянно при повышении холестерина, одна­

ко рост уровня холестерина значительно опережает накоп­
ление лецитина. К концу эксперимента среднее содержа­

ние лецитина увеличилось с 45 ,6  + 6 ,6 3  мт% до 300 н

6 2 .4  мг$ ( Р < 0 ,0 5  ) т а б л .5 .  Рисунок 39 демонстрирует 
влияние введенного холестерина на рост децитинемии.

Лецитин крови животных, получавших одновременно 

бихромат калия и холестерин, также повышается, как это 
ввдно на рисунке 40 и 41, и достигает почти таких же 

высоких величин, что и у животных 1-й группы. Так, ле­

цитин у кроликовз-й группы возрастает с 57 ,3  + 3 ,4 8  мг$ 

до 292 ,6  + 27 ,7  ыг%, а у 3 -й  группы с 53 + 7 ,2 4  мг% до 

357,1 + 43,3 иг% ( Р < 0 ,0о ) .



Влияние хромовой интоксикации на лецитинемию 
к концу шестого месяца ( в абсолютных числах
от исходного утовня )

Группа кроликов
]
юл-во 
фОЛИКОВ I

Исходные 1 
цанные й

ерез 6 
есяцев

п
_____  j

U + м
1

М + м Р

1- я  группа 
(холестерин) V 145,6+6,63  1300+62,4 < 0 ,0 5  ,

2-я  группа
|(холестерин и 
бихромат калия 
подкожно)

7 1
67,3+3,48 292,6+27,7 < 0 ,0 5

1 3 -я группа 
|( холе стерин 

и бихромат ка- 
1 лия перорально) 7 53,0+7,24 357,1+43,3 < 0 ,0 5

4 -я  группа 
(бихромат ка­
лия подкожно) 7 46,2+4,51

—
50,8+3,26 < 0 ,0 5

Ь-я группа 
(бихромат ка­
лия перорально) 7 $0,4+5,37 57 ,6+5,94

О?о•ч
Оv 

- 
_ ......1



Р и с .3 9 .Изменение содержания лецитина в сыворотке 
крови кроликов, подучавших холестерин в 
течение шести месяцев*



Рис .40.Изменение содержания лецитина в сыворотке 
крови кроликов» получавших холестерин и 
подкокно Сихромат калия в течение шести 
месяцев.



Рис. 41 .Изменение содержания лецитина в сыворотке 
крови кроликов, получавших холестерин и 
перорально о'ихромат калия в течение шести 
месщ ев.



Систематическое подкожное или пероральное 

введение животным одного бихромата калия несколько по­

вышает уровень лецитина в сыворохве крови в конце 

эксперимента. Лецитин крови кроликов ^-й группы ( бих­
ромат калия подкожно ) до опыта равен 46,2+ 4,51 мг%, 

в конце -  5 0 ,8  + 3 ,26  иг%, Р <  0 ,0 5 .  у животных 5-й 

группы I бихромат калия перорально ) лецитин крови до 
начала введения бихромата калия- 5 0 ,4  + 5,37  мг%, в 

конце эксперимента -  57 ,6  + 5 ,9 4  мг%, Р < 0 ,0 2 .  На 

рисунках 42 и 43 изображены кривые лецитиномш крови 
кроликов 4-й  и э -й  групп.

Нами проведено изучение у всех групп животных отно­
шения лецитин/холестерин, снижение которого, по мнению 

многих авторов /  А.Л.Мясников, Б.В.Ильинский и д р . / ,  

является  характерным признаком атеросклероза.

Понижение индекса лецитин/холестерин происходит 
при скармливании животным как одного холестерина, так

I
и при одновременном введении и холестерина и бихромата 

калия. Сравнительные данные, в пределах которых изменя­
ется  индекс лецитин/холестерин, представлены в табли­

це 6 .
Сравнение индекса лецитин/холестерин животных 2-й 

и 3-й  групп показывает, что у них этот индекс почти в 

д в а  раза выше, чем у животных, получавших один холесте­

рин.
Таким образом, полученные в результате экспери­

ментов данные приводят нас к следующим выводам.



>
«вменения И№,вКС ЛвЦИТИн/хОЛЭСТОрИН О З'ВИСИ- 
мости от состава вводимых ингредиентов

Группа крагиков Исходные данные Через и ме­
сяцев

Р

М + м • М + и

I-я  группа 
( холестерин) 1 , 0 6  + 0 , 0 8 6 0 , 2 ?>0 , 0 3 5 < 0 , 0 5

^-я группа 
( холестерин и 
бихромат калия 
подкожно) 1 , 0 1  + 0 , 1 5 ■0 , 9 7 +0 , 0 4  

0 , 5  4+0 , О-d»)

<0 , 0 5

3 -я  группа 
(холестарин и 
бихромат калия 
перорально) 1 ,0 ? + 0 , 1 3

. .

<0 , 0 ^

Скармлязание холестерина резко усиливает атероскле­

роз в аорте и крупных сосудах, введение холестерина и 
бихромата колия тоае приводит к атеросклеротическому 

процессу, хотя развитие его идет замедленными темпами, 
что подтверждается такхе сравнительно высоким индексом 

лецитич/хо j стзри и .
При хромо job интоксикации I 4 -я  а 5 -я  группы живот­

ных ) наблюдалось увеличение лецитина и сниконие холе­
стерина в крови. Ицдевс лецитин/холестерин повышался. 

При подкояном введении индекс возрастал с 0 ,61+0,048



до 1 ,53  + 0 ,1 ? ,  при перорапьиом с 0 ,9  + 0 ,089  дс 

2 ,4 5 + 0 ,3 9 ,  Р <  0 ,0 5 .

Следовательно, можно считать, что под воздействием 

бихромата калия в течение шести месяцев в организме жи­

вотного создаются условия, при которых развитие атероскле 

ротического процесса замедляется по сравнению с анало­

гичным процессом, развившимся у животных, получавших в 

течение опыта только холестерин.

сто,по-видимому, можно объяснить тем, что бихромат 

калия на каком-то отрезке времени не только не сдержи­

вает  свободны!' рост лецитина, но даже катализирует этот 

процесс. Увеличение же лецитина препятствует отложению 

холестерина в сосудистую стенку.



100
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До опыта 34-36 70-72 106-108 142-144 178-180
Рио . 4 3 ,Изменение содержания лецитина в сыворотке

крови кроликов, получавших перорально бихро- 
нот уЧЛ1}я в течение шести месяцев-



ГЛАВА СЕДЬМАЯ

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫЙ АТЕРОСКЛЕРОЗ НА ФОНЕ ХРОМОВОЙ
ИНТОКСИКАЦИИ В ИССЛЕДОВАНИЯХ, ПРОВОДИВШИХСЯ В 

ТЕЧЕНИЕ ГОДА

Результаты исследований, представленные в двух 
предыдущих главах , довольно нагледно свидетельствуют о 

том, что трех- и шестимесячная хромовая интоксикация з а ­

медляет развитие экспериментального атеросклероза, ока­
зывает влияние на содержание холестерина и лецитина в 

крови кроликов и в то же время снижает отношение леци­
тин/холестерин .

Настояирл глава  посвящена изучению влияния хромовой 

интоксикации на развитие атеросклероза у кроликов, нахо­

дящихся в эксперименте в течение года. 30 животных данной 

серии опытов в зависимости от вводимого в организм вещест­

ва были подразделены на четыре группы. I- я  группа животных 

получала холестерин, 2-я-холестерин и бихромат калия, 3- я  -  
бихромат калия, 4 -я  группа кроликов-иитактные. Ькспери- 

мент продолжался один год, по истечении которого животные 
забивались и подвергались морфологическому исследованию.

Средний вес животных 1-й группы в конце опыта несколь­

ко увеличивается. Если первоначально он составлял 2759 +

88 граммов, то к концу исследования -  2909 + 7? граммов. 
Такое колебание веса  животных находится в пределах нормы.



У животных группы находим уменьшение среднего 
веса на 180 граммов: до опыта -  2823 + 74 г р . ,  в конце -  

2642 + 93 гр . &це большее уменьшение среднего веса  происхо­
дит у животных, которым вводился только бихромат калия: 
с 2596 + 74 гр . он падает до 2304 + 72 г р . ,  т . е .  почти на 
10%.

взвешивание печени, почек, селезенки и надпочечников, 
проведенное при вскрытии, выявило прибавление веса ©тих 

органов у тех животных, которые находилась на одной холе- 
стериновог д и ете .

Введение в организм животных и холестерина и хрома 

приводит также к увеличению печени, селезонки, надпочеч­
ников и почек.

Хромовая интоксикация д ает  уменьшение веса  печени, 

почек и надпочечников, и лишь несколько возрастает вес се­
лезенки ( табл . 7 ) .

Макроскопические изменения у животных 1-й  группы 

( холестерин ) выразились в увеличение надпочечников, пол­

нокровии селезенки, в неравномерной зернистости поверхности 
печени и появление тотального окрашивания ее в желтый цвет. 

Печень животных 2-й группы ( холестерин и бихромат калия ) -  

либо с очагами желтого ц вета , либо желтая по всей поверх­
ности, надпочечники несколько увеличены и имеют светложел­

тую окраску, селезенка полнокровна. В почках животных

1-й  и 2-й  групп определяются единичные втяжения на поверх­

ности органа.



Изменение веса тела  и некоторых органов кроликов, получавших в течение года  
атерогеннуго диету на фоне хромовой интоксикации

Номер группы 

кроликов

Кол-во
кроли-j
ков

Вес кроли-^ 
ков ДО
опыта

Бес кроли­
ков в кон­
це опыта

Вес печени 

в мг

[ Вес почек 

в мг

Вес селезен­
ки в мг

1
Вес над­
почечни­
ков 
в мг

М + м М + м М + и
-  " _______

М + м М + м М + м

1- я  группа 
(холестерин) 9 2759+88— 2909+77—

1

117956+1740 !; 10562+313 2565+96 1168+89
2- я  группа 
(холестерин и 
бихромат калия)

1
9 I 2823+74 j 2642+93 110336+2680 ; 9373+207 2261+117 j  684+39

3-я  группа
Йихромат калия) 9 2596+74 ■ 2304+72 !106767+2660 819%339 1771+137 452+22

4-я  группа 
контрольные ) i 9 2677+59 2800+62

1

[108089+3050 9669+432 1425+68 488+21

I

03 
»— «



Введение животным одного бихромата калия вызвало 

наиболее выраженные изменения в почках, поверхность кото­

рых бугриста с единичными или множественными участками 
втяжения. Печень и селезенка  полнокровны.

При макроскопическом исследовании аорты кроликов, 
получавших холестерин, отмечается распространенный атеро­

склероз. Аорта покрыта различной величины бляшками, которые 

наблвдаются, 'лавньяи образом, в дуге  и в меньшей степени -  

в местах отховдения артерий в грудной и брюшной ее частях .

В группе кроликов, получавших холестерин и бихромат калия, 

обращает на себя внимание факт более выраженного атероскле­
роза аорты. Поверхность аорты в большинстве случаев на 

всем протяжении дуги и грудного отдела была покрыта крупны­

ми, сливающимися друг с другом, выступающими над поверх­

ностью атеросклеротическими бляшками. В брюшном отделе 

аорты бляшек несколько меньше, но тем не менэе они крупных 
размеров и выступают в просвет сосудов ( рис. 44 ) .

При планиметрическом исследовании выявлено, что кормле­

ние животных холестерином приводит к поражению атеросклеро­

зом аорты равному 42,1 + 4,52% ,тогда  как при одновременном 
воздействии еще и бихромата калия процесс выражен значи­

тельнее и э т а  площадь составляла 69,1 + 4,03%.

Микроскопическое изучение показывает, что существен­

ных различий в атеросклеротических изменениях аорт живот­

ных 1-й  и 2-й  групп нет. У животных той и другой групп 

атеросклеротические бляшки обращены в просвет сосуда, 

покрыты эндотелием, занимают внутренний слой сосуда и



Р и с .44. Кролики 8 0 ,8 8 ,1 4 8 . Атеросклероз в аорте живот­
ных, получавших одновременно холестерин и 
бихромат калия. Макрофото.

большую или меньшую часть его среднего слоя. Бляшки со­

держат накопления значительного количества липидов, 

ярко окрашиваюцихся Суданом Ш в оранжевый цвет. Крупные 
очаги атероматозного распада окружены ксантомными клет­

ками, среди которых встречаются лимфоидные элементы-, 

фибробласты. Во многих случаях наблюдается резкое нару­

шение строения средней оболочки, внутренняя часть кото­

рой, вследствие отложения липидов, истончается, однако 

в результате накопления липоидов общая толщина слоя в 
несколько раз превосходит контрольную ( рис. 45 ) .  

Внутренняя эластическая меморана в одних бляшках преры­
вается на довольно большом протяжении, в других- расщеп­
ляется  на ряд тонких параллельных пластин. Эластические 

волокна медии неравномерной толщины, с нечеткими краями, 

местами с явлениями фрагментации ( рис. 46 ) .  В неболь-



Р и с.45. Кролик 130. ( холестерин и бихромат калия).
Крупная атеросклеротическая бланка с атеро­
матозным распадом в центре. Окраока гематок­
силин-эозином . X 280 .

Р и с .46. Кролик 80 ( холестерин и бихромат калия).
Тонкие, прерывистые эластические волокна в ате­
росклеротической бляшке. В основании бляшки фраг­
ментация волокон, огрубение их либо полное раз­
рушение. Окраска по Вейгерту. у 200



ших бляшках аргирофильные волокна густой сетью оплетают 
в интиме все эластические мембраны, а такке ксантомные 

клетки. В более крупных бляшках аргирофильные волокна, 
образуя волокнистые слои, отделяют массу липоидов от про­

света  сосуда  и от сохранившейся части средней оболочки.
В сформированной атеросклеротической бляшке с атероматоз­
ным распадом аргирофильные волокна грубые, коллагенези- 

руются, в фиброзной ” покрышке " они оплетают располагаю­

щиеся адесь эластические волокна. В основании бляшек 
и в поверхностных слоях происходит накопление аморфных 

масс, связывающих коллоидное железо при окрашивании пре­
паратов по Хэлу и дающих ярко выраженную ШИК-реакцию.

При хромовой интоксикации в аорте кроликов наблюда­

ются более значительные изменения, чем это имело место в 
эксперименте продолжительностью шесть месяцев. В субэндо- 

телиальном слое определяется очаговое накопление мелкой 

субстанции,окрашивающейся по ван-Гиэону в бледнррозовый 

ц в ет .  В этих ае  участках определяются крупные скопления 
веществ зеленовато-голубого цвета  при окраске по Хэлу 

и выявляется яркомалиновое окрашивание с помощью ШИК- 

реакции.
Эластическая ткань аорты резко изменяется. Во внут­

реннем слое встречается очаговая фрагментация эластических 

волокон вплоть до образования зернистости. Пространства 

мезду волокнами увеличиваются, появляются пустоты 
различной величины. Наряду с огрубением эластической тка­

ни, встречаются волокна с нечеткими, разштыми краями 
( рис. 47 ) .  В субэндотелиальном слое и внутренней части



Ftac. 4 7 .  Кролик 55 ( бихромат калия). Аорта. Огрубе­
ние и фрагментация эластических волокон. 
Окраска по оейгерту. X 400.

среднего слоя можно отметить увеличение кислых муко- 

полисахаридов. ШИК-реакция д ает  диффузное малиновое 

окрашивание всех слоев аорта, кроме субэцдотелиального, 
где имеет место ослабление ШИК-реакции, накопление кис­

лых мукополисахаридов и f  -  метахромазия.

Описанные выше изменения со стороны эластической 
ткани аорты нам не встречались у животных с хромовой 

интоксикацией ни через три, ни через шесть месяцев экс­

перимента.
Атеросклеротические изменения венечных артерий жи­

вотных 1-й и 2- й групп характеризуются появлением у всех 

кроликов липоидных бляшек во внутримышечных артериях.
Под эндотелием этих сосудов определяется скопление круп-



ных ксантомных клеток, образующих возвышение типа бугорка 

и приводящих к сужению просвета сосуда ( рис. 4 8 ) .  В не­
которых случаях от просвета сосуда остается узкая щель.
В стенке сосудов очаги атероматозного распада, скопление 

ксантомных клеток. Судан Ш выявляет в ©тих местах капли 

жира внутри -  и внеклеточно, в виде жирового детрита.
ШИК-реакция слабо положительна как во внутреннем слое, 

так и в адвентиции. Вещества, связывающие коллоидное же­

л езо , при окрашивании препаратов по Хэлу, располагаются 

в виде полосок под липоидной бляшкой. Окраска по Вейгерту 

выявляет различной толщины эластические волокна. В ткани 

сердца диффузный кардиосклероз.

. Т Л
Рис. 48 . Кролик 143 ( холестерин и бихромат калия). \  

Циркулярная липоадная бляика внутримышечное 
артерии сердца. Просвет сосуда значительно 
сузен . Окраска гематоксилин-эозином, л



В подэпикардиальных ветвях венечных артерий атеро­
склеротические бляпки определялись нами не у всех живот­
ных 1-й и 2-й групп. Липиды откладываются субэвдотели- 

ально с образованием крупных атеросклеротических бляшек 
( рис. 4 9 ) .  В последних хорошо различимы липидные мак­

рофаги, очаги жирового детрита, коллагеновые волокна, 
фибробласты, лимфоциты ( рис. 50 ) .  Эластические волокна 

в бляиках развиты неодинаково. В одних бляиках имеются 

тонкие, отдельные волоконца, в других они образуют густую 
сеть из довольно грубых волокон. Аргирофильные волокна 

б л ли ек всегда развиты хорошо, нередко они представлены 

густыми сплетениями. Кислые и . нейтральные мукополисахари- 
ды концентрируются в основании бляшек.

У животных 3 -г  группы в мелких сосудах сердца име­

ются склеротические явления с утолщением стенок, в неко­
торых капиллярах выявляется пролиферация клеток эвдотелия. 

Кроме того, отмечается огрубение эластических и ретику­

линовых волокон, в капиллярах -  появление грубых развет­
вленных аргирофильных мембран. В мышце -  явления очагово­

го кардиосклероза, зернистая дистрофия,в некоторых слу­

чаях обнаруживаются явления дефибрилляции, очаговая фраг­

ментация ( рис. 51 ) .
В легочных артериях некоторых кроликов i -й и ^ Й  

групп имеет место образование более или менее вцражзнных 
липоидных бляшек. В отдельных случаях при одновременном 
введении животным хрома и холестерина атеросклеротические 

бляшки встречаются не только в легочной, но и в долевых



Рис.49. Кролик 88 ( холестерин и бихромат калия) .
Ткань сердца. В субэпикарциальной артерии две 
атеросклеротические бланки. Окраска по ван -  
Гизоиу. X 80.

Рис.50. Кролик 87 ( холестерин и бихромат калия).
Крупная атеросклеротическая б л ян ка венечной 
артерии. В бляшке-скопления крупных ксантом- 
ных клеток, очаги атероматозного распада. Ок­
раска гематоксилин-эозином. X 400.



Рис. 51 . Кролик о5 . Гкань сердца. Набухание
мышечных волокон. Перинуклеарный отек. 

>рилляция. Окраска по ван-Г'изопу.

артериях. Как правило, сто не очень крупные образования, 

хотя в некоторых сосудах на поперечном среве определя­

ется  по две и по три иляшки. Ьляшки занимают внутренний 

слог и часть  среднего и имеют обычное строение ( рис.о ;,) .

3 легочной артерии животных, которым вверили бихро­
мат калия в течение года, изменения выражались в следую­

щем. сластические мембраны в одних участках утолщаются 
и становятся более грубыми, в других растворяются и не 
иыеют четких границ, кое-где определяется их фрагмента­

ция, наОладается утолщение аргиро*ильных волокон. При 
окраске толуидинов^м синим выявляется субинтимально яр­

кая ft -  метахромазия ( : (« >3 ) .  При окраске по >олу



Рис*52. Кролик 173. Атеросклеротическая о ляг, ка легочной 
арт по ван-Гизону.  X 140.

Рис.53. кролик бб ( бихромат калия . Легочная артерия 
8 о • --.'И внутреннего слоя сосуда.

Ок; но новым синим. X 280.



отмечается увеличение веществ, связывающих коллоидное 
яел езо ; тестикулярная гиалуронвдаза ни в том, ни в другом 

случае нэ изменяет окраски препарата. В артериях среднего 

и мелкого калибров , артериолах и особенно капиллярах 
определяются склеротические изменения. Стенки сосудов 

утолщены, просветы суяены ( рис. 54 ) ,  эндотелий нередко 
прол.]Аерирует. Иногда встречается пикноз эндотелиальных 
клеток, слаотические волокна резко утолщены, грубые, 

местами сливаются меаду собой, образуя плотную гомогенную 
эластическую (ЯЮ* ) .  рачительные изменения
определялись нами в  сосудах головного мозга.

$
ш  \  а .

Рис.- 54. Кролик 55 ( бихромат калия). Легкое, отенки 
артерии мелкого калибра утолщены. Клетки 
©цдотелия пролиферируют. Просвет оу^еи» 
Окраска гематомсилип-эозином. К 400.



Ftoc. 55 . Кролик 60 ( бихромат калия) .Легкое.
Огрубение и склеивание эластических во­
локон |ggHKH артерии. Окраска по Вейгер-

Утолщение стенки капилляров и прекапилляров от­
мечается как в ткани мозга ( рис. 56 ) ,  так и в мягкой 

мозговой оболочке ( рис. 57 ) животных всех трех групп. 

Клетки эвдотелия набухшие, хотя иногда наблодается и 
сморщивание их. Однако изменения продуктивного харак­

тер а  больше выражены у животных, которым вводился 

хром. В последнем случае довольно часто встречаются 

периваскулиты ( рис. 58 ) .  Стенки капилляров утолщены. 

Наблодается огрубение эластических ( рис. 59 ) и ар - 
гирофильных волокон. В капиллярах определяется появ­
ление аргирофильных волокон различной толщины.



Рис. об. Кролик 87 ( холестерин и бихромат калия).
Головной моэг. Стенки прекалилляров утолще­
ны, эндотелий набухший. Пери васкулярный 
и перицеллюлярный отек . Окраска гематокси­
лин-эозином. X 400.

Р и с .57 . Кролик бб ( бихромат калия). «Утолщение стенки 
сосуда мягкой мозговой оболочки. Окраска гема- 
токсилин-эозином. X 400.



Рио. . шк 142 ( бихромат кадия)* Ткань мозга.
Продуктивный пориваскулит. Окраска гематокси- 
лин-еозииом. X 4о0.

Рис.-»9. Кролик 178 ( бихромат калия ) .  Головной мозг. 
*>толщение и огрубение эластических волокон - 
сосудов. Окраска по Веггерту. X 400.



Микроскопические изменения в почках животных, полу­
чавших холестерин, выражаются в появлении единичных 

западений на поверхности капсулы; в паренхиме наблюдает­
ся очаговая гибель нескольких нефронов с образованием 

на их месте кист, либо выявляется атрофия клубочков и 

канальцев с появлением рубчиков ( рис. 60 ) .  В эпителии 

извитых канальцев зернистая дистрофия. В межуточной тка­
ни мозгового слоя очаговое разрастание соединительной 
ткани .

Одновременное введение бихромата калия и холестери­

на вызывает изменения в сосудах почки: приводящие и от­

водящие артериолы с утолщенными стенками, пролиферирую­

щими клетками эндотелия. Часть клубочков атрофируется, 

на их месте появляются гиалиновые рубчики. Вены почки 
резко расширены. Имеющиеся на поверхности втяжения соот­

ветствуют участкам гибели нейронов. В эпителии канальцев 

картина зернистой дистрофии.
Изменения в почках животных 3-й группы характеризуют­

ся появлением многочисленных втяжений на поверхности 
капсулы. Часть клубочков полностью атрофирована ( рис.61 , 

в других определяется спадение капиллярной сети, обра­
зование коллагеновых волокон. Капсула клубочков утолще­

на. Стенки артериол значительно утолщены, склерозирова- 

ны, либо гиалинизированы,просветы сосудов облитерированы. 
Цитоплазма клеток эпителия канальцев крупнозернистая. 

Клетки в состоянии некробиоза и некроза, просветы ка­
нальцев не различимы ( рис. 61 ) .  В межуточной ткани



Рис.60 . Кролик 84 ( холестерин). Ткань почки. Гибель 
группы нейронов с замещением их соединительной 
тканью. На мес*е гибели нейронов образуются 
также кисты. Окраска по ван-Г'изону. X 140.

Рис.61 . Кролик 66 ( бихромат калия). Ткань почки. Зер­
нистая дистрофия, некробиоз и некроз клеток эпи 
телия извитых канальцев. Атрофия клубочка. Ок­
раска ван-Гизону. х 200.



мозгового слоя очаговое разрастание соединительной ткани, 
сосуды расширены.

Изменения в надпочечниках животных, получавших 
холестерин,и тех, которым вводились одновременно бихромат 

калия и холестерин,аналогичны. Отмечается гиперплазия 
коркового слоя, увеличение клеток пучковой и сетчатой 
зоны, цитоплазма которых богата липидами, светлая. Ядро 

клеток оттеснено на периферию. Изменений в ядре не оп­

ределяется . На площади 8-10 клеток-микронекрозы. Моз­
говой слой несколько истончен, клетки содержат значитель­

ное количество липидов. В некоторых наблюдениях опреде­
ляется образование под капсулой крупных аденом ( рис .6 2 ) .

Изменения надпочечников кроликов с хромовой инток­

сикацией выражаются в появлении крупной зернистости в 
клетках . В некоторых клетках происходит лизис ядер, 
исчезновение границ мевду клетками, микронекрозы на месте 

2 -4  клеток.
Гистологические изменения в селезенке животных 1-й,

2-й  и 3 -й  групп выражаются в появлении склеротических 

процессов в стенке центральных и кисточковых артерий 
( рис. 63 ) .  В части сосудов имеет место гаалиноз с рез­
кой облитерацией просвета сосудов и сморщиванием клеток 

эндотелия. Наблюдается огрубение эластических волокон 
сосудов. В пульпе селезенки редукция фолликулов, проли­

ферация ретикулярных элементов.
В печени животных 1-й и ^ й  групп изменения анало­

гичны. Г^иатоциты крупные, цитоплазма их светлая, с мел-



Рис. 62 . Кролик 87 ( холестерин и бихромат калия). Ткань 
надпочечника. Крупная аденома коркового слоя. 
Окраска по ван -Гизо ну. X 140.

Рйс.бЗ. Кролик об ( бихромат калия). Склзроэ центральной 
артериолы селезенки. Окраска по ван-Гизону. X 400.



кими либо крупными вакуолями. Ядра клеток чаще распо­

лагаются эксцентрично, окрашиваются бледно. В центральной 
и промежуточной части печеночных долек определяются микро­
некрозы. Окраска на жир выявляет липиды в виде крупных ка­

пель, небольших скоплений или конгломератов.

Структура печени животных 3-й группы в некоторых участ­
ках нарушена з а  счет  дискомплексации печеночных балок.

Часть гепатоцитов увеличена в размере, цитоплазма крупно­

зернистая, границы клеток стерты, неразличимы, часть кле­
ток в состоянии некроза и некробиоза. Ядра клеток либо не- 

изменены, либо очень слабо воспринимают основную окраску.
В области триад разрастание соединительнотканных волокон, 

значительные инфильтраты из лимфоидных элементов.
динамические наблюдения за  уровнем холестерина и леци­

тина крови кроликов третьей серии экспериментов показали 
интересные результаты. Снижение дозы холестерина до 0 ,5  

грамма в день и введение в течение целого года большого 
количества бихромата калия оказало несколько иное влияние 
на холестеринемию, лецитинемию и коэффициент лецитин/холе­

стерин в отличие от изменений, по/у ченных ранее и представ­

ленных нами в предыдущих главах.
При исследовании липидов крови у кроликов, получавших 

холестерин, было установлено, наряду с повышением холесте— 

рина ( рис. 6 4 ) ,  увеличение лецитина, однако повышение 
это выражено в меньшей степени•, и кривая средних величин 
лецитинемии располагается на более низком уровне (р и с .6 5 ) .  
Уровень холестерина возрос к концу эксперимента с 40,6 +



Рис.6 4 .Изменение содержания холестерина в сыворотке крови кроликов, получавших
холестерин в течение одного года.



Р и с .6 5 .Изменение содержания лецитина в сыворотке крови кроликов,, поручавших 
холестерин в течение одного года.



3 ,8  мг% до 3 3 3 ,4  + 16 мг/о ( т а б л .8 ) ,  достигая у отдель­

ных животных 401 и 435 их*. Содержание лецитина крови к 
концу опыта увеличилось с 43 ,5  + 4 ,06 ит% до 219,3  +

19.7 мг% ( табл. 9 ) ,  в некоторых наблюдениях возрастая 

до 306,2  мг/Ь ( Р < 0 ,05  ) .  йвдекс лецитин/холестерин в 
этом случае снизился с 1,08 + 0 ,085  до 0 ,6 5  + 0 ,026 .

У кроликов 2-й  группы, которые получали не только 
холестерин, но и бихромат калия, количество холестерина 
и лецитина в крови повысилось значительнее. Холестерин к 
концу года у животных увеличился с 4 2 ,3  + 4 ,15  ит% до

411 .7  + 2 5 ,5  мг% ( таол. 8 ) ,  а в некоторых наблюдениях 

До 514 и 520 мг%. Уровень лецитина возрос с 49 + 4 ,9 5  мг%

До 20 7 ,5  + 2 2 ,9  мг% ( табл. 9 ) .  У отдельных экземпляров 

количество лецитина составляло 257 и 309 мг%. Повышение хо­
лестерина и лецитина статистически достоверно Р < 0 ,0 5 . 

Рисунки 6 6 . и 67 иллюстрируют достаточно высокие показате­

ли холестерина и лецитина в конце эксперимента. Отношение 
лецитин /холестерин данной группы животных к концу экспе­
римента снизилось с 1,18 + 0 ,1 0  до 0 ,49 + 0 ,032 ;
Р < 0 ,0 5 .

Сравнение лецитин/холестериновых индексов животных 

первых двух групп показывает, что они неодинаковы: у жи­

вотных ^-ой  группы индекс оказывается ниже.
Сопоставляя результаты исследований холестеринемии 

и лецитинемии с планиметрическими измерениями площади атеро­
склеротических поражений аорт кроликов I-й и 2-й групп, 

можно констатировать зависимость между степенью атеро­

склероза и лецитин/холестериновым индексом: чем больше



Влияние хромовой интоксикации на развитие экспери­
ментальном гиперхолестеринемии к концу 12 месяцев 
( в абсолютных числах от исходного уровня)

Группа кро­
ликов

К-во
кроли­
ков

Исходные дан­
ные

■ Череё 12 
месяцев

"

Р

п М + м М + м

I- я  группа 
(холестерин] 9 40,6  + 3 ,8 333,4+16 < ),05
2 -я  группа 
(холестерин 
и бихромат 
калия ) 9 42,3 + 4 , 1 5 411,7 +25,5 < 0 ,0 5
3 -я  группа 
( бихромат ! 
калия )

1 1
9 4 8 ,8  + 4 ,7 26,5+2,9 < 0 ,0 5

Таблица 9
Влияние хромовой интоксикации на развитие лецити- 
немии к концу 12 месяцев ( в абсолютных числах от 

исходного уровня )

! Группа кро­
ликов

V щ

К-во
кро­
ликов

Исходные дан­
ные

Через 12 
месяцев Р

п М + м М + м

I- я  группа 
(холестерин) 9 43,5+4,06 219,3+19,7 < 0 ,0 5

я группа 
(холестерин 
и бихромат ка 

; лия) 9 49 + 4 ,95 207,5+22,9 < 0 ,0 5

3 -я  группа
(бихромат
калия)

1
9 47 ,4+4,8 21 ,3+ 3 ,4 < 0 ,0 1



Рис» ббИзменение содержания холестерина в сыворотке крови кроликов, получавших 
холестерин и перорально бихромат калия в течение одного года.



Рис. 67. Изменение содержания лецитина в сыворотке крови кроликов» подучавших 
холестерин и перорально бихромат калия в течение одного года.



площадь аорты поражена атеросклерозом,тем ниже отношение 
лецитин/холестерин, и наоборот,чем выше лецитин/холесте­

риновый коэффициент, тем меньшэе развитие получил атероскле­
ротический процесс в аорте животных.

Наши опыты показали, что лецитин/холестериновый ин­
декс животных 2-й группы значительно ниже, а уровень хо­
лестерина у них выше, чем у животных I-й  группы. Таким об­
разом, биохимические данные подтверждают планиметрические 

измерения аорты, свидетельствующие о большей распространен­

ности атеросклеротического процесса у животных 2-й  группы.
Биохимические исследования крови животных с хромовым 

отравлением показали к концу года снижение уровня холе­
стерина и лецитина. Уровень холестерина уменьшился с

4 8 ,8  + 4 ,7  мг^ до 26 ,5  + 2 ,9  мг^ ( т а б л .8 ) ,  содержание 

лецитина понизилось с 47 ,4  + 4 ,8  мг$ до 21,3 + 3 ,4  мг$

( та^л . 9 ) ;  Р < 0 ,0 5 .  Вследствие снижения обоих компо­

нентов ( рис. 68 и 69 ) ,  индекс лецитин/холестерин 

снизился с 0 ,9 8  + 0,11 до 0 ,79  + 0 ,1 0 .
Haw не представилось возможным провести сравнение 

биохимических данных, полученных в результате двух по­

следних экспериментов, продолжительность которых во вто­

рой серии опытов была шесть, а в третьей -  двенадцать ме­
сяцев. Сравнить их невозможно по той причине, что ,во-пер­
вых,они находились в опыте различные сроки, во-вторых, 
подопытные животные поучали  неодинаковые дозы холестери­

на.
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до опыта 34-36 106-108 178-180 268-270 363-365
70-72 142-144 223-225 313-315

. 68 . Изменение содержания холестерина в сыворотке крови кроликов, получав­
ших перорально бихромат калия в течение одного года. .



до опыта 34-36 506-508 178-580 268=270 363-365
70-72 142-144 223-225 313-355

Рис» 69. Изменение содержания лецитина в сыворотке крови кроликов^ поя$*вавш®ж 
перорально бихромат калия в течение одного года',,



Но так как в процессе постановки опытов третьей 

серии ( годичный вариант ) нами были обработаны биохими­
ческие показатели не только в конце эксперимента, но так­

же и по мере его развития, то создались условия, позволив­

шие рассмотреть результаты шестимесячных биохимических 
расчетов второй и третьей серии опытов ( шестимесячного 
и годичного вариантов).

Вариационно-статистическая обработка уровня холесте­
рина крови животных 1-й группы ( третья серия экспери­

ментов ) показала возрастание холестеринемии через шесть 

месяцев до139,8  + 7 ,67  ( табл. 10) .  К этому же сроку

у животных I -й  группы второй серии экспериментов холесте­

рин повысился до 973 + 75,1 мг^, т . е .  в том и другом слу­

чаях имеет место повышение холестерина, однако, уровень 
его в зависимости от вводимой дозы значительно отличался.

Одновременное введение кроликам, в течение 12 месяцев 
бихромата калия и холестерина в дозе 0 ,5  грамма уже через 
шесть месяцев приводит к повышению холестерина до 216 + 

13,0 ыт% ( табл. 10 ) ,  у некоторых животных уровень холе­

стерина достигает  258 и 314 мг^, в то время как в шести­
месячном эксперименте, когда кроликам скармливали холесте­

рин в ко/шчестве целого грамма, содержание его возрастает

до 6 6 7 ,9  + 72 ,4  .
Таким образом, степень повышения холестерина крови 

животных при равном введении им в течение шести месяцев 

бихромата калия находится в прямой зависимости от вводи­

мой дозы холестерина.



Влияние хромовое интоксикации на развитие экспери­
ментально!. гиперхолестеринемии к концу 6 месяцев в 
годичном эксперименте ( в абсолютных числах исход­
ного уровня )

т тшящ

Группа кроли­
ков

'

К-во
кроли­
ков

Исходные д а н  
ные

• Через 6 ме­
сяцев Р

п М + м М + м

1-я группа 
(холестерин) 9 40 ,6+ 3 ,8 139,8+7*6? < 0 ,0 5

^ я  группа 
(холестерин 

j и бихромат 
калия) 9 42 ,3+4 ,15 216,0+13,0 < 0 ,0 5

3 -я  группа 
(бихромат 

; калия)

1

9 48 ,8+4 ,7

;

30 ,2+3,2 < 0 ,05

В крови животных I-й  группы третьей серии эксперимен­

тов лецитин к концу шестого месяца возрастает до 109,0 + 
6 ,9 6  мг% ( табл. I I ) ,  тогда как к этому сроку у животных 

I-й  группы второй серии ( шестимесячный эксперимент) уро­

вень лецитина достигает 300,0 + 6 2 ,4  мг%.
Введение животным бихромата калия и холестерина в 

годичном эксперименте вызывает через шесть месяцев повы­

шение лецитина до 126,6 + 15,4 мг% ( табл. I I ) ,  а в шес­

тимесячном -  до 357,1 +43,3Mi'
У животных 1-й группы третьей серии экспериментов 

наблюдается уменьшение индекса до 0,71 + 0,0± ( до опыт...
1 ,08 + 0 ,0 85  ) ,  а у 1-й группы животных второй серии в 
этот срок коэффициент лецитин/холестерин снижается до 

, ,7 + 0,035( исходные 1,06 + 0 , 086) .Одновременное введе-



Влияние хромовой интоксикации на развитие экспери­
ментальной лецитинемии к концу 6 месяцев в годичном 
эксперименте ( абсолютных числах от исходного уровня)

[ Группа кроли­
ков

К-во
кроли­

ков

Исходные дан' 
ные

• Через 6 ме­
сяцев Р

п М + м
1

М + м

I- я  группа 
(холэстерин) 9 43,5+4,06 109+6,96 <  0 ,05
^ -я  группа 
(холестерин 
и бихромат 
калия) I 9

49 + 4 ,95 126,6+15,4
— < 0 ,05

3 -я  группа
(бихромат
калия)

! 9
47 ,4+4 ,8 52 ,8^4  $ 3 < 0 ,0 5

ние бихромата калия и холестерина животным 2-й  группы 

третьей серии снижает индекс лецитин/холестерин с 1,18 + 

0 ,1  до 0 ,5 8  + 0 ,0 4 ,  а у 3-й группы второй серии ( полу­

чали холестерин и бихромат калия перорально ) с 1,07 +0,13

до 0 ,5 4  + 0 ,0 2 5 .
Сравнивая представленные в таблице Ш 12 биохими­

ческие данные двух экспериментов ( годичного и шести­

месячного), отобранные к концу шестимесячного пребыва­

ния в опыте, можно отметить, что один бихромат калия 
снижает содержание холестерина крови и увелич вает леци- 

цин и лецитин/холестериновый индекс.



Влияние хромовой интоксикации на содержание холесте 
рина и лецитина крови животных к концу 6 месяцев

Годичный эксперимент Шестимесячный экспери­
мент

М + м М + м М + м М + м
Доходные
данные

через 6 
месяцев

исходные
данные

через 6 
месяцев

Холестерин 48,8+4,7 30 ,2+ 3 ,2 58, +7,. I 27 ,0+5 ,94

Лецитин 47,4+4 ,6 52 ,8+4 ,3 50 ,4+5 ,37 57,6+5,94

Индекс ле­
цитин/холе­
стерин
I

А--------------------------------------------

Э,98+0,11 1,82+0,16 

1— I ---------

0 ,9+0,089 2,45+0,39

Подведение итогов описанных в данной главе экспе­

риментов позволяет сделать несколько выводов.
Во-первых, длительное, в течение года систематичес­

кое введение в организм бихромата калия и хож стерина 

приводит к более распространенному и ярко выраженному 
развитию экспериментального атеросклероза аорты и круп­

ных сосудов. Площадь поражения аорты атеросклеротичес­
ким процессом животных, находящихся на атерогенной дие­
те равна 42,1 + 4 ,52  % а при введении хрома и холе­

стерина -  69,1 + 4 ,03£ .
Во-вторых, к концу эксперимента у животных, при 

условии одновременного введения бихромата калия и хо­

лестерина, содержание холестерина крови выше ( 411»?+

2 5 ,5  ) ,  чем при кормлении их только холестерином 

( 333 ,4  + 16 мг$ ) .



В-третьих, у животных с экспериментальным атеро­

склерозом, развивающимся на i оне хромовой интоксикации, 
имеет место и более низкий индекс лецитин/холестерин. 

Последнее обстоятельство по данным многих исследователей 

является также характеристикой более выраженного атеро­
с к л е р о з а ^  наши эксперименты подтверждают это положение.

В-четвертых, введение холестерина, а также холе­

стерина и бихромата калия в организм животного вызывает 

тяжелые поражения в почках в виде атрофии и гибели 

нефронов с замещением их соединительной тканью, склеро­

тические изменения стенки артериол и артерий; в надпо­
чечниках и печени определяется жировая инфильтрация с 

развитием микронекрозов.
Хромовая интоксикация в данном сроке эксперимента 

вызывала у животных, кроме склеротических изменений в 
стенке капилляров, артериол и артерий,тяжелые измене­

ния в аорте . Последние выражались в накоплении кислых 
мукополисахаридов в субэвдотелиальном слое и во внут­

ренней части среднего. Пластическая ткань подвергалась 

очаговой фрагментации и дезорганизации, наблюдалось 
также огрубение эластических волокон. Следует отметить, 

что описанные изменения со стороны эластическое ткани 

и межуточного основного вещества признаются многими 
авторами не только предрасполагающими и предшествующими 

моментами в развитии артеросклероза, но и способствую­

щими дальнейшему его прогрессированию.



У животных с хромовой интоксикацией наблодается 
нарушение липоидного обмена, которое характеризовалось 

снижением холестерина с 48 ,8  + 4 ,7  мг^.До 26 ,5  + 2 ,9  ыг% 
и лецитина с 4 ? ,4  + 4 ,8  до 21 ,3  + 3 ,4  мг% в крови, индекс 

лецитин/холестерин уменьшился с 0 ,9 8  + 0,11 до 0 ,79  + 

0 , 10.



Известно, что атеросклероз является одним из гроз­
ных и распространенных заболеваний. Как показано в об­

зоре литературы, учеными многих стран в течение послед­
них шести десятилетий ведется широкое экспериментальное 
изучение этиологии, патогенеза и морфологии этого забо­

левания. Пионерами в области изучения экспериментально­
го атеросклероза являются русские ученые -  А.И.Игнатов- 

ский, Н.В.Стуккей, Н.Н.Аничков, С.С.Халатов. Экспери­
ментальная модель холестэринового атеросклероза, соз­
данная Н.Н.Аничковым и С.С.Халптовым, более полувека 

служит основой в изучении проблемы атеросклероза во всех 

странах мира.
В настоящее время в этиологии болезни придается оп­

ределенное значение возрасту, полу, питанию, образу жиз­

ни и профессионально! работе. В последние годы как оте­

чественными, так и зарубежными авторами отмечено, что 

различные профессионально-производственные вредности мо­

гут оказывать влияние на развитие атеросклероза.
Так, ряд ученых /  В.П.Баженов, 1 9 2 6 * О.Н.Чельцова, 

1 9 2 7 ; И.Шварц, 1 9 2 9 ; Г.Н.Кузьминекая, 19б 1 , 1964 - 1 9 6 6 ; 

М.А.Ковнацкий с со а в т .,  1 9 6 4  л д р .  /  указывают на уси­
лие атеросклеротического процесса при свинцовом отрав­

лении; другие /  М.А. Ковнацкий с с о а в т . ,  1 9 6 fy ig iian i  
I9 5 gj Ambrosio , R icco li  , Marrsio , 1 9 5 7 ;
E.Ho.ep и Т.Вроньска-Шнакова, 1^6 2 ; Г.С.Коникова, 1 ^64



и д р . /  считают, что на проявления атеросклероза влияет 
хроническое отравление сероуглеродом. Экспериментами 
И.М.ГвВВДВилия ( 1954 ) и Л.К.Мюловой ( 1955 ) установ­

лено развитие тяжелого атеросклеротического процесса при 
одновременном введении никотина и хо ест^рина. Хотя про­
изводственные интоксикации в плане их влияния на возни­
кновение и течение атеросклероза вызывают повышенный ии- 
терее ученых, нам не удалось встретить работ, посвящен­
ных изучению зависимости меаду развитием атеросклероза 

и хромово? интоксикацией.
Me щу тем, бурны? рост хим шеской промыиленности 

значительно расширил применение соединений хрома, а вы­

сокая токсичность последних для человека показана в ра­

ботах мчогих исследователей /  £.З.Пе , 1854# П.П.За- 
блоцкий-Десятовскиг, !85?i J i .Казак, 1866; з.И.Луканин, 

1930; Я*М«Грушко, 1950-1955, 19оЗ,19б4; Ji.H.Беляева, 

1908, 19оО-19б6; Ь . 1'.Куперман, 1961-1967; Brard > 
I935j Fy^ita  Kyogo , 1957, 1958; Curcp liaoel ,1963; 

s t e f f e  с .И. , Babfcjer А#?л* , 1905 и д р . / .  Указанные ав- .

торы выявили зависимость выраженности патологических иэ- 

менеииг от вводимой ,озы и способов введения яд а .  В .й . 
Яглинский, А .М. Шабанов ( 1963, 1969 ) ,  ' .1 .опвоская,

,А. охин ( 1 19вТ), • U <ап ( 1 Ш  ) ЯВИ*
шие изменения отмечают в сердечно-сосудистой системе, ъ 

частности в сосудистой системе почек, печени, легких, 

кожи.



В Доступной литералу ре мы не нашли данных о влиянии 
хромовой интоксикации на развитие атеросклероза аорты 
а крупных сосудов, отсутствуют также исследования о со­
держании в крова холестерина и лецитина При хромовой ин­
токсикации. Л между тем, э т а  проблема заслуживает вни­
мания й глубокого изучения.

Учитывая все t-то, мы сочли целесообразным провести 

ряд экспериментов и заняться изучением того, как в усло­

виях хромовой интоксикации развивается и протекает атеро­
склеротические процесс у животных. В основу изучения нами 
положена разработанная Н.Н.Аничковым и С.С.Халатовым мо­

дель екоперш энт иьного атеросклероза.
В ходе эксперимента предполагалось также определить 

содержание холестерина и лецитина и установить происхо­
дящие с ними Сдвиги под воздействием на организм животно­

го холестерина и бихромата калия.
Ьксперимонты в зависимости от их продолжительности 

Ш в трех сериях : ошты 1-й серии протекали в 
течение Ь-х месяцев, второй с -раи - 6 месяцев а третьей — 

один год. для введения кроликам бихромата калия исследо­

ваны д в а  способа: подкожный и перо[ альный* Измерение пло** 
щеди поражения атеросклеротическим процессом аорт -живот­

ных зыполнепо по методике Автандилова ( i960 ) .  данные 
планиметрического измерения аорт, пораженных атеросклеро­

зом, вес животных и их органов, оиохишческие наблюдения 

обработаны статистически. (Ьсуадаются статистически досто­

верные результаты.



Проведенные эксперименты свидетельствуют о том, что 

энтеральное введение животным холестерина в течение 6 и 

12 месяцев приводит к повышению их в еса . Одновременное по­

ступление и холестерина и бихромата калия увеличивает вес 

животных через шесть месяцев и снижает через один год. 

Хромовая интоксикация уменьшает вес и к шестому и к две­
надцатому месяцам экспериментов.

Макроскопическое изучение распространенности атеро­

склероза в аорте кроликов позволяет сказать , что степень ее 
поражения зависит от длительности опыта и от состава  вво­

димых веществ. Так, атерогенное питание через 3 месяца 
приводит к поражению атеросклерозом 31,1 + 2,6% площади аор­

ты, а  через шесть месяцев уже поражается площадь в 74 ,4  + 
4,5%. Одновременное поступление в организм животного холе­

стерина и бихромата калия дает значительно меньший эффект: 
по прошествии 3 -х  месяцев макроскопические проявления з а ­

нимают 12,0 + 2,6% площади аорты, к концу шестого месяца 
достигают 23 ,6  + 4 , q % при подкожном введении бихромата 
калия и 37,1 + 2,5% всей площади интимы при пероральном 

поступлении. Сравнивая столь ясно выраженные показатели, 
убеждаемся, что при трех- и шестимесячной длительности опы­
т а  атеросклеротический процесс получал меньшее развитие, 

если организм животных подвергался воздействию хромовых 
соединений ( бихромата калия ) .  И наоборот, одна холестери­
новая диета  давала  быстрый рост атеросклероза в аорте кроли­

ков.
Через 12 месяцев атеросклеротический процесс занимал 

42,1 + 4,52% площади аорты животных, находящихся на атеро-



генном корме и 69,1 + 4,03% при одновременном поступле­
нии в организм хромовых солей.

Таким образом, длительная хромовая интоксикация 
( в течение года ) способствует прогрессивному развитию 

атеросклероза в аорте.

Микроскопическая картина атеросклероза аорты жи­
вотных, находящихся на атерогенном корме, и животных, ко­

торым дополнительно вводились соли хрома, была в основном 
однотипной.

В более ранних стадиях развития атеросклеротических 

изменений, т . е .  через три месяца, нами определялись суб- 
интимальные отложения липидов, либо бляшки из липоидных 

макрофагов. В некоторых случаях, осоСвнно у животных, 
получавших один холестерин, бляшки были крупнее с ате­

роматозным распадом, с разрушением эластических мембран, 

с развитием сети арпросрильных и коллагеновых волокон,
В более поздних стадиях ( шесть месяцев и один год ) 

атеросклеротические бляшки были более крупных размеров, 

сливались меэду собой, значительно высзсупали в просвет 

сосуда и, кроме того , распространяясь внутрь стенки, ис­

тончали средний слой. В бляиках хорошо развиты эластичес­
кие, аргирофильные и коллагеновые волокна. В центре бля­

шек жировой детрит, в основании и в поверхностных слоях 
появляется клеточная реакция из фибробластов, гистиоци­

тов и лимшоцитов.
Следует отметить, что подобного характера изменения 

в аорте при атеросклерозе описаны Н.Н.Аничковым ( 1912- 

- 1 917 ) ,  С.С.Халатовым ( 1912 ) ,  А.С.Соловьевым ( 1929-



19b0 ) ,  К.Г.Волковой ( 1930-1956 ) ,  В.Д.Цинзерлингом 
( 1926 ) и многими другими авторами.

По мере нарастания атеросклеротического процесса 
в аорте кроликов нами определено увеличение количества 

кислых мукополисахаридов. А.А.Соловьев ( 1923-1925), 
П.М.Путкарадзе ( 1961-1962) , С.А.Бувайло,( 1962 ) ,  Т.А. 
Синицина ( 1964 ) ,  C aste llo  L*  ̂ 1961 ) ,  Schenk Е.А. ,
Penn I .  t Schivarba I .  ( 1965 ) и другие исследовател! 

также выявили корреляцию мевду накоплением липидов и уве­
личением кислых мукополисахаридов.

Изучение нами атеросклеротического процесса в венеч­
ных артериях показало появление липоидных бляшек во вну­

тримышечных ветвях сердца '.ивотных, находящихся на атеро­

ге нном корме в течение трех , шести и двенадцати месяцев.

В эпикарциальиых артериях хорошо сформированные бляшки 

появляются позднее -  через шесть месяцев и один год .
При изучении действия бихромата калия на развитие 

атеросклероза венечных артерии кроликов обнаружено появле­
ние его как во внутримышечных артериях, так и в крупных 
эпикардиальных сосудах только через шесть и 12 месяцев.

Микроскопически выявлено, что через три месяца во 

внутримышечных артериях липиды откладываются субэндоте- 

лиально, образуя нередко воавышение типа бугорка, вы­

ступающего в просвет сосуда. В более поздние сроки наблю­
дается  появление циркулярных блдаек, резко суживающих

просвет артерий.
В субэпикарциальных ветвях образуются атероск]юро-



тические бляшки с атероматозным распадом и хорошо развитыми 

эластическими, аргирофильными и коллагеновыми волокнами. 
Микроскопическое строение липоидных и атеросклеротических 
бляиек венечных артерий аналогично данным'.полученным ранее 

К.Г.Волковой ( 19S0 ) ,  Н.И.Капшидзе ( 1956 ) ,  Ся ^ень-И 
( i960 ) ,  Т.А. Синициной ( 1961-1964 ) и д р .

Наряду с поражением венечных артерий нами обнаружен 

атеросклеротический процесс в легочной артерии животных, 

находившихся на асерогенном корме шесть месяцев и один год.
Энтеральное введение холестерина, а также бихромата 

калия приводит к появлению атеросклероза в легочных сосудах 

только через год.
Мы полагаем, что распространению этого процесса на со­

суды способствует длительная хромовая интоксикация.
Воздействие на животных холестерином, а  также холесте­

рином созместно с бихроматом калия приводит к жировой ин­
фильтрации печени и надпочечников. В цитоплазме гепатоци- 
тов мелко- и круппокапельное ожирение вплоть до образования 

крупных конгломератов жировых капель, свободно лежащих 
внутри и вне дольки. В надпочечниках выявляется гипертро­

фия коркового слоя, все зоны которого,и особенно пучковая, 
содержат большое количество липидов. Появляются микрооч^ги 
некроза. Степень изменения печени и надпочечников находит­

ся В прямой зависимости от сроков кормления кроликов холе­

стерином.
Изучение влияния бихромата калия на сосудистую систе­

му животных в течение трех месяцев показало, что наиболее



глубокие изменения определялись со стороны артерий сред­

него и мелкого калибра, артериол и капилляров легких, серд­
ца , мозга, почек, селезенки и других органов. В сосудах 

наблюдалась дезорганизация соединительной ткани, явле­
ния начинающегося склероза с утодщением стенок сосудов, 
набухание клеток эндотелия, увеличение кислых мукополиса- 

харидов. Наблюдающиеся при хромовой интоксикации изменения 
со стороны соединительной ткани сосудов и увеличение кислых 

мукополисахаридов способствуют повышению сосудистой прони­
цаемости, В печени наблюдается зернистая и жировая дистро­
фия, в надпочечниках развиваются дистрофические и некробио- 

тические изменения в корковом слое. Наши данные не противо­
речат гистологическим исследованиям А.М.Шабанова ( 1964 ) 

и Я.М.Г'рушко ( 1964 ) ,  а также Кучер ( 1964,1965, 1967).
В экспериментах с хромовой интоксикацией длительно­

стью шесть месяцев появляются небольшие изменения со сто­

роны эластическое ткани аорты, правда, у некоторых кроли­
ков эти изменения выраяаются в нечеткости границ волокон 

или очаговой фрагментацией. Тем не менее, нами не наблю­

далось изменений со стороны основного вещества этих 
сосудов. Не удалось нам также обнаружить особенных изме­

нений и со стороны венечных и легочных артерий. Напротив, 

в сосудах среднего и мелкого калибра нами выявлялся 
продуктивный эвдо- и периваскулит, склеротические измене­

ния. Стенки артерий и артериол утолщены, просветы сужены. 
Утолщение стенок капилляров происходит за  счет появления 
аргиро4ильных и коллагеновых волокон. Мы присоединяемся



<

к выводам В.А.Блохина ( 1968 ) о том, что указанные измене­

ния кровеносных сосудов зависят в основном от непосредствен­
ного влияния на них бихромата калия.

Кроме того, интересные изменения происходят в стенке 

аорты и крупных артериях. Во внутренней оболочке ©тих со­

судов происходит накопление кислых мукополисахаридов, что, 
по мнению многих авторов, способствует более интенсивному 
отложению липидов /  П.М.Путкарадзе, 1961; В.Х.Анестиади, 

1961-1967; К.Г.Корнак и Н.Л.Ястребова, 1962; И.В.Давыдов- 
ский, Л.А.Гулина, А.И.Озарай, 19°2 и д р . / .  Значительным 

изменениям подвергается эластическая ткань сосудов. Пла­
стические волокна в одних участках набухают, теряя 

свои границы, в других- наблодается резко выраженная фраг­

ментация, в третьих -  их огрубение.

В изученной нами литературе /  В.Я.Яглинский, А.М.Ша­

банов, 1963 ; М.Г.Спасская, В.А.Блохин, 1966, 1967 / ,  ка­

сающейся патоморфологии сосудов при острой и хронической 

хромовой интоксикации, дано описание изменений мелких 

сосудов, однако, мы не нашли указаний на поражение аорты 

и крупных сосудов при этом патологическом процессе.
Кроме морфологического изучения аорты, сосудов и 

внутренних органов кроликов, нами были проведены и био­

химические исследования.
Кормление кроликов в течение трех месяцев холесте­

рином вызывает высокую холестеринемию, равную 624,1 +
51 иг%. Одновременное с холестерином введение бихромата 
калия также вызывало гиперхолестеринемию, но в меньшей



степени -  354 + 2 7 ,4  мг/S.

Биохимические исследования крови животных в итоге 
введения им в течение полугодия одного холестерина показали 
резки? подъем холестерина ( 973 + 75,1 мгД ) .  Содержание 

лецитина также увеличилось ( 300 + 6 _ ,4  мгХ> ) .  Но в про­
порциональном отношении рост лецитина значительно отстал 
от подъема холестерина, что привело к снижению индекса 

лецитин /  рив с 1,06 +0,086 до * О,О.- .
Полученные нами биохимические показатели кро$и при 

холестериновом атеросклерозе согласуются с данными 
д р у г ;х  авторов /  С.М.ЛеЛтес , 1940,1913; Б*В.Ильинский, 

1940, 1951, I960 ; Т.Н. Ловя г.] на и .1 .А.Сшдоцина , 19об; 
Л.П.БОДНарь, 19^9; Boas , I948j Genegre , Beaumont,
1961 ; Soeweaykowskiw с еоав . ,  1968 / .

Сравнивая вышеприведенные показатели крови с таковыми 

других групп животных, т . е .  т ех ,  которые подучали и хром 

и холестерин одновременно* можно отметить таксе гиперхоле- 

стеринемию у животных групш  с 59 ,6  + 6 ,4  до 510+ 
4 8 ,4  иг% и у 3 -й  с 5 2 ,2  + 6 , У до 667,9+ 72 ,4  мг? и лецити- 

немию с 57, ± i >6+ j’ I ' i. / » 4
357,1+43,3  wrf> соответственно.

Однако, в результате введения в орглиом  ^ в о т hoi о 

одного холестзрина роет лецитина идет медленнее, чем при 
поступлении еще и бихромата калия. Известно, что лецитин 
обладает способностью учег^вать холестерин в состоянии 

эмульсоида /  А. К  .Ия с ни ков, 1966 и ,р«/и это д ает  нам 
право предполагать, что быстрое увеличение в крови лсц^-



тина, последовавшее в результате шестимесячного введения 
животным бихромата калия и холестерина, задерживает разви­
тие атеросклеротического процесса.

Введение кроликам бихромата калия и холестерина сни­
жает коэффициент лецитин/холестерин, но в меньших преде­

лах, чем мы это наблюдали при кормлении их одним холесте­
рином .

Результаты экспериментов трех и шестимесячной про­

должительности оказались однотипными: при одновременном 
введении бихромата калия и холестерина атеросклероз разви­

вался более замедленными темпами, чем при кормлении живот­

ных одним холестерином.
Подобной однотипности не наблюдалось при рассмотре­

нии итогов годичного эксперимента.
Данные биохимического анализа показали, что длитель­

ное введение бихромата калия и холестерина создает высо­

кую холестеринемию. Холестеринемия к концу года достигла 

4 1 1 ,У +25,5 v , в то время как от одного холестерина она 

поднималась лишь До 333 ,4  + 16 мг/5. Уровень лецитина ока­

зался наиболее высоким от приема одного холестерина 

( 219 ,3  + 19,7 мг% ) .  Поступление в организм животного 
бихромата калия и холестерина дает  лецитинемию, равную 

207 ,5  + 22 ,9  иг%.
Наиболее низкий индекс лецитин/холестерин выявлен 

при скармливании холестерина и введения солей хрома 
0,49+ 0 ,0 3 2 ,  от одного холестерина индекс несколько выше 

-  0 ,6 5  + 0 ,0 2 6 .



:‘«1ы полагаем, что высокая холестериномия крови зевотных 

с экспериментальным атеросклерозом и одновременной хромовой 

интоксикацией развивается в силу более низкого содержания 
в крови лецитина.

Поступление в организм животных только оихромата калия 
в течение трех месяцев не приводит к изменениям хо в е т е р а ­

на крови. Введение кроликам в течение шести месяцев под- 

ко сно и перорально Оихромата калия снижает соответственно

.зржание холе стерт, в 9 5 >,6 + 5 ,8  мг% до 36* _ ,5  и 
с 58 ,0  + v} ,0 .. .  > Mosinger щ F io ren tin l  в

1955году в экспериментах на кро-иках наблюдали понижение 
холестерина в крови при длительной хромовой интоксикации. 

Нами отмечено некоторое повышение лецитина в крови животных 

этих групп с 4 6 ,2  + 4,51 ДО 5 0 ,8  + о , 26 и с 50 ,4  + 5*37 

до 57 ,6  + 5 ,9 4  соответственно, наблодается повышение ин­

д е к с а  лецитш) /х о лестери и .
3 результате годичной хромовог интоксикации происхо­

дит понижение холестерина крови с 48 ,8  + 4 ,7  до 26 ,5  +

2 #9 мг/? и лецитина с -7 ,4  + 4 ,8  ^о  2 1 ,о + 3 , 4  мг/->. При ©том 

индекс лецитин/холестерин понижается.

Итак, длительное, в течение года введение животное 
бихромат а  калия усугубляет точение экспериментального хо­
лестеринового атеросклероза. Подтверждением высказанного по­

ложения явились данные планиметрического измерения площади 

пораженной аорты, высокая холестеринемия, низкий индекс 

лецитин /  холестерин, а  также результаты морфологи-



ческого изучения аорты, венечных и легочных сосудов.
Нами была сделана попытка вскрыть механизм влияния 

хромово! интоксикации на атеросклеротический процесс.
Введение в течение года животным бихромата калия при­

водит к поражению основного вещества и эластической ткани 
аорты и крупных сосудов и способствует тем самым большему 

проникновению и накоплению в стенке сосудов липоидов. К 

концу года иаблодается более высокое содержание холестери­

на в крови тех кроликов, которые получали одновременно хо­

лестерин и хром.
К концу экспериментов у кроликов, получавших холесте­

рин, содержание лецитина в крови меньше в 1 ,5  раза по 
сравнению с холестерином, тогда как при одновременном 

введении и хрома и холестерина лецитина меньше в 2 р а за ,  
чем холестерина. То есть,длительное введение бихромата 
калия, вероятно,угнетает синтез лецитина. При этом снижает­

ся индекс лецитин/холестерин. Таким образом, создается 

возможность быстрого развития атеросклероза.
Из литературы известно, что в патогенезе атеросклероза 

определенную роль играет функция щитовидной железы.
Согласно данным А.Л.Мясникова, I960; Roseniman , 

Fridman t Byas ( 1952)и Др. понижение функции щито­

видной железы может служить дополнительным ^актором, 
усиливающим и ускоряющим развитие атеросклероза, способ­

ствовать увеличению содержания холестерина в крови.
И.М.Кучер ( 1963,1965, 1967 ) показал на экспериментальном



материале, что бихромат калия вызывает гипофункцию 

щитовидной железы.

Последним обстоятельством мы также можем восполь­

зоваться для объяснения механизма прогрессирующего раз­

вития атеросклероза в условиях хромовой интоксикации.



В Ы В О Д Ы

I . Экспериментальный атеросклероз, развивающийся на 

фоне хромовой интоксикации, приводит к различным макро­

скопическим изменениям в аорте и биохимическим сдвигам 
в крови подопытных животных в зависимости от длительно­

сти течения патологического процесса . Так, при трех- и 
шестимесячном отравлении соли хрома тормозят атероскле­
ротический процесс. Предолиительное, в пределах одного 
го д а , воздействие бихромата калия способствует усилению 

процесса в аорте и крупных сосудах кроликов.

Гистологические и гистохимические проявления холе­

стеринового атеросклероза в ©тих сосудах животных одно- ^  

типны как в условиях отравления бихроматом калия, так 

и без него.

2 .  С помощью планиметрического метода исследования 

установлено, что холестериновая диета вызывает распростра­

ненный атеросклероз, который по истечении трех м есщ ев 

поражает 31,1 + 2,6% площади аорты, а  к концу шестого 

месяца эксперимента до 7 4 ,4  + 4,5%. Площадь поражения 

атеросклерозом интимы аорты животных, находящихся те же 
сроки под воздействием хрома и холестерина, оказывается 

значительно меньше.Через три месяца процесс захватывает



12,0 + 2,6%, а  через шесть месяцев распространяется от под­
кожной затравки бихромата калия на 23 ,6  + 4,6% и от перо- 
ральной на 37,1 + 2,5% всей площади интимы аорты.

более продолжительная хромовая интоксикация, проводи­
мая параллельно с атерогенной диетой на протяжении одного 

го д а , выявляет иную картину в развитии атеросклеротическо­

го процесса. Сочетанное введение кроликам бихромата калия 

и холестерина вызывает в конце годичного эксперимента 

распространенный атеросклероз, охватывающий 69,1 + 4,03% 
ппощади аорты, в то время как одна холестериновая ди ета  
приводит к поражению лишь 42,1 + 4,52% площади сосуда.

3 .  Введение в организм животных бихромата калия и 

холестерина приводит к высокой гиперхолестеринемии. Уро­
вень содержания холестерина уже через три месяца поднимает­

ся До 354 + 2 7 ,4  мг%, достигая к концу шестого месяца в 
результате подкожных инъекций бихромата калия 510 + 48 ,4  мг% 
и в результате перорального введения -  667,9 + 72 ,4  мг%. Ги- 

перхолестеринемия крови животных после шестимесячного корм­
ления одним холестерином становится несравненно более высокой 

( соответственно 624,1 + 51 mi$  и 973 + 75,1 мг% ) .
Иные результаты получены при длительности эксперимен­

т а  двенадцать месяцев. Наиболее высокое содержание холесте­
рина в крови -  411,7 + 25 ,5  мг% было у кроликов, получавших 

холестерин и бихромат калия, тогда как у животных, находя­

щихся на атерогенном корме, холестеринемия равнялась 333 +

16 мг%.
4 . Уровень лецитина в крови у кроликов, которым в те­

чение года скармливался холестерин, повысился с 43,5 +



4 ,06  U Y%  ДО 21 9 ,3  + 19,V мг%. пополни ТОЛЫ1 оо воздействие 

бихр<ыатсм калия такве привело к увеличению сод ерзания ле­
цитина в крови с 49 + 4 ,9 5  мг% до 2 0 7 ,5  + 22 ,9  мг%, одна­

ко развитие холзстеринемии у кроликов этой группы значитель­
но опережает лецитинемию, приводя к снижению ко©|фициента 

лецитии/холеатерии от 1,18 + 0 ,10  до 0 ,49  + 0 ,0 32 .

5 .  введение в орга. изм животных одного бихромата ка­

лия в течение шеоти месяцев сопровождается развитием выра­

женных склеротических изменений в мелких сосудах различных

органов и тканей; у животных с интоксикацией бнхроматом 
калия, продолжавшейся .один год, наряду с указанными нару­

шениями выявлены патологические изменения эластической тка­
ни и накопление мукополисахарадов в аорте и крупных сосу­
д а х  без наличия характерных признаков атеросклероза.

6 .  Содержание холестерина в крови животных, получав­
ших только бихромат калия в течение трех месяцзв, остава­
лось в пределах нормы; при продолжительности эксперимента 

в шеоть и двенадцать месяцев наблюдалось снижение его с
58 ,0  + 7 ,2  до 2 7 ,0  + 5 ,4  мг/  И с 48 ,8  ♦  1,7 до ~б,5  + 2,Ям1^

соответственно.
Уровень лецитина в крови кроликов при отравлении 6»jx-  

роматом калия в течен е шести б1есяцев несколько повьиается 

с 5 0 ,4  + 5 ,3 7  до 57,6 + 5 ,9 4  мг%, а  при годичном экспери­

менте происходи.® его заметное сни^ни е  ( с 47 ,4  + 4 ,8  до

2 1 ,3  + 3 ,4  uv% ) .
7 .  Таким образом, результаты планиметрического иссле­

дования площади поражения аорты атеросклеротическим про-



цессом, биохимические показатели, морфологические и 
гистохимические изменения аорты и крупных артерий позво­
ляют полагать, что хромовая интоксикация длительностью 
в один год у животных, находящихся на атерогенной ди ете , 
способствует развитию выраженного атеросклероза, кото­

рый имеет тенденцию к прогрессированию.
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В кн. Атеросклероз, М., 1953, 17—18.
Значение экспериментальных исследо­
ваний для патогенеза атеросклероза.
В кн. Атеросклероз и коронарная 
недостаточность. М., 19о6, 3 -1 8 .
О начальных стадиях развития атеро­
склероза артерий.
В сб. Современные проблемы кардиоло­
гии. М., 19^0,7-18 .
Патогенез атеросклероза на основа­
нии экспериментальных данных.
Тезисы докладов 1У Me дународной 

ангио . гической коиJэрэнции 4-9 сен­
тября* 19Glr. Прага, 1961, 7 -8 .
Об изменениях аорты и артерий при 
ранних стадиях атеросклероза.
Архив патологии, 1962, I ,  21-~4.
Люминесцентная характеристика ате -?осклероза.

р . Кардиологической конференции на 
КмВ, Вып. 1, 1963, 160-163.
Атеросклероз артерий, Кишинев,
1967.



2 0 .  Бавина М.В.,
Крицман М.Г.

21. Бавина М.В.

22 . Бавина М.В.

23 . Бавина М.В., 
Сидельникова

24 . Бакенов В.Н.

25 . Беляева Л.Н.

26. Беляева Л.Н.

2 7 . Беляева Л.Н.

i

28 . Беляева Л.Н.

Изменение активности протеолити- 
ческих ферментов аорты при экспери­
ментальном атеросклерозе.
Биохимия, 1953, 5 , 548-551.

Основные нарушения в составе липидов 
крови, печени и аорты у кроликов 
с алиментарным холестериновым 
атеросклерозом. Кардиология, 1965,

Роль липидов в патогенезе атеро­
склероза.
Автореферат докторской дисс . М.,
1965.

Содержание холестерина и фосфо- 
Т.Я. липидов в липопротеинах сыворотки 

крови у больных атеросклерозом.
В кн. Атеросклероз и инйаркт 
ииокарда. 1959, 108-117*.

К вопросу об изменении в сердечно­
сосудистой системе под влиянием 
сатурнизмаЛРигиена труда, 1926,

Общетоксическое действие соединений 
хрома в производственных условиях. 
Диссертация, канд. , Свердловск, 1951.

Клиника хронической профессиональной 
интоксикации соединениями хрома.
В кн. Вопросы гигиены труда профпато- 
логии и промышленной токвикологии.
С ., 1958, 3 ,2 ,1 9 -2 5 .
Состояние некоторых видов обмена 
при хронической производственной 
интоксикации соединениями хрома.
Тезисы докладов Объединенной научной 
сессии по вопросам состояния сердеч­
но-сосудистой системы в зависимости 
от условий труда.
Харьков, I960, 61-62 .
Динамическое наблюдение з а  состоя­
нием здоровья рабочих, занятых 
на изготовлении соединений хрома. 
Тезисы Х-й научной сессии Свердлов­
ского института гигиены труда и про$- 
патологии. С .,  I960, 48-50.



2 9 . Беляева Л.Н.

30 . Ь е л я е в а Л .Н .,  
Клюшина Л .в .

31. Ь ел яеваЛ .Н .

3 2 . Беляева Л.Н.

3 3 . Блохин В.А.

34 .Блохин В.А. 

35 . Боднарь Л.П.

Клиника профессиональной интокси­
кации соединениями хрома и течение 
ее после прекращения контакта 
с хромом.
В с о ,  " Промышленная токсикология

IX заболева-

Состояние некоторых биохимических 
показателей при интоксикации соеди­
нениями хрома и лечение унитиолом 
в клинике и эксперименте.
В сб . Вопросы гигиены, профессиональ­
ной патологии и токсикологии,
1964, 413- 417.

Течение хронической профессиональ­
ной интоксикации соединениями хрома 
после прекращения контакта с токси­
ческим агентом.
В сб . Материалы XIУ научной сессии 
и симпозиума по манганвоксикозу.
С .,  1966, 114 - 115.
Основные вопросы патогенеза, клиники 
и лечения хронической профессиональ­
ной интоксикации соединениями хрома.
В кн. Влияние хрома и других химичес­
ких веществ на организм человека 
и животного. Алма-Ата, 1969,
16-18.
Морфологические изменения у животных 
при подкожном введении шестивалеит- 
ного хрома ( хроническая интоксикация 
В сб . *' Материалы XXIX годичной науч­
ной сессии Свердловского мед .ин-та . 
Свердловск, 1966, 147-148.
Некоторые аспекты патологической 
морфологии хромовой интоксикации. 
Диссертация канд., Свердловск, 1968.
Изменение холестерина и лецитина кро­
ви больных атеросклерозом по стадиям 
заболевания.
В сб . Атеросклероз и инфаркт миокарда 
Медиз. М., 1909, 117-124.



37. Брейтбург А,М 
Сперанским И.И 
Дайн Й .Я ., 
шахновская С.Б 
Машбиц Л.М.

38 . Бродская И.К.

• 5

• I

39. Бувайло С.А.

40 . Вадачкория Г.А.

41 . Ван Хэ-бинь

42. Великан К., 
Великан Д . , 
Раду С.

43. Веселкин Н.В.

44. Волкова К.Г‘.

45. Волкова К .Г . , 
Маляцкая М.И.

Действие шли с различным содержа­
нием окиси хрома на легкие в экспе­
рименте.
3 сб . Вопросы гигиены, профпатоло- 
гии и промышленной токсикологии.
С .,  1959, 5 , 315- 322.

Экспериментальные исследования в 
области свинцовых отравлений, 
ip .  девятого съезда терапевтов 

.ССР, Медгиз. Л .,  1926,
иОf-ООУ«

Биохимические данные крови у живот­
ных при развитии у них эксперимен­
тального атеросклероза на фоне 
хромовой интоксикации.
В с б .  " Материалы XXX годичной 
научной сессии Свердловского меди­
цинского лн-та , 1968, 152-153.
О гистохимических изменениях аорты 
в ранних фазах атеросклероза. 
Конференция по проблеме атероскле­
роза. АМН СССР, ]9б2, Ленинград, 
с—9 .

Структурные изменения некоторых 
эндокринных желез при эксперимен­
тальном атеросклерозе.
Тбилиси, 1964.
Динамические изменения белковых 

фракций липи ,ов крови при инфаркте 
миокарда. Тер. архив, 1958, 3 0 ,4 ,  
57-60 .
Гистохимия ранних изменений интимы 
аорты и коронарных артерий человека 
при атеросклерозе.
Тезисы 1У Всесоюзного съезда 
патологоанатомов. К .,  1965, 20-21.
К вопросу об отложении в органах 
жиропо .обных веществ.
Русский врач, 1912, 39, 1651-1655.
Об экспериментальном атеросклерозе 
венечных артерий сердца кролика. 
Архив биологических наук, 1930,
30, 269-281 .
Исследование о распространении ате­
росклероза в атериальнои системе 
человека в целом. Труды Всероссий­
ской конференции патологоанатомов. 
Биолмедгиз. 1935, 141-144.



47 . Волкова К.Г.

48 . Волкова К.Г‘.

49. Вольфовская Р.Н 
Великсон И.М., 
Гори Л.Э. 
Щеглова А.В.

50 . Волынский З.М.

51. Габозич Р.Д.

52. Гвинджилия И.М.

Об экспериментальном атеросклерозе 
артерий головного мозга у кролика. 
Болл, экспер. биол. и м ед ..  1953. 
в. 10, 56-59.
О морфологии и морфогенезе коронарно­
го атеросклероза и значении его вРазвитии вторичных изменений миокарда, 

линическая медицина, 1956, 5 ,1 2 -1 8 .

Актуальные вопросы современного 
учения об атеросклерозе артерий.
Сб. Атеросклероз . J1., 1 9 6 1 ,5 - 1 4 .

. ,  Некоторые вопросы клиники хроничес­
кого воздействия фтористых соединений. 
Труды научной сессии, посвященной ит.г - 
ин-та Гигиены труда и профзаболевани 
з а  1957г., Л. 19о9, 19^-200.
К патогенезу атеросклероза. 
Кардиология, 1968, 8 , 10, 39-46.

Фтор и его гигиеническое значение.
М., 1957.
Влияние длительного курения и табач­
ных настоек на кардиоваскулярную сис­
тему и дыхание.
Труды Тб
мед

Зилисс 
ин-та

исского государственного 
. Тбилиси, 1954, т . 8 , 83-90.

5 3 .  Гессе М.И.

54. Гардина С.Н.

5 5 . Горнак К .А ..  _ 
Ястребцова Н.Л

56. Горнак К.А. , 
Ястребцова Н.Л,

К статистике смертности в связи 
с атеросклерозом.
fyccK. клин., 1927, 8, 40, 163-170.
Морфологические изменения в легких 
и содержание в них хрома при введе­
нии его кивотньм через желудочно-ки­
шечный тракт.
TDVAtJ 1У научной сессии. Казахстанt 
1965, 328-330.
Экспериментальный атеросклероз у

* Тр^ТмОЛМЙ, М ., 1956, 22 ,213-237 .
К морфогенезу экспериментального 
атеросклероза у собак.
Архив патологии, 1962, f,  3 4 - /1 .



5 8 . Грабель С.И.

59 . Грушко Я.М.

6 0 .  Грушко fi.М.

61. Грушко Я.М.

6 2 . Грушко Я.М.

63 . Грушко Я.М.

64 . Грушко Я.М.

6 5 .  Гурин Е .Г.

66 . Давыдовский И.В., 
1\лина Л.А.

Материалы к изучению влияния ни­
котина на сердечно-сосудистую сис­
тему .
Труды Научн. исслед. ин-та гигиены 
труда и профзаболеваний.
Тбилиси, 19^7, т .  1, 69 -70 .
Некоторые биохимические и клини­
ческие показатели при остром отрав­
лении бихроматом калия.
Влияние хрома и других химических 
веществ на организм человека и 
животных. Алма-Ата, 1969, 93-96.
Токсические вещества в сточных во­
дах металлообрабатывающих предприя­
тий и санитарная охрана водоемов. 
Гигиена и санитария, 1950, 6 ,  9 -12 .
О токсичности шестивалентного 
хрома при поступлении в организм 
через яелудочно-кишечный тракт. 
У?.агмакология и токсикология,
1953, 5 , 54-59.
Материалы к вопросу о гигиеничес­
ком нормировании предельно допусти­

мой концентрации шестивалентно-Хо хрома в водоемах, 
втореферат докт . д и с с . .  Казань,

1954.
Токсические вещества в сточных во­
дах цехов электролитического покры­

тия металлов.
Врачебное дело, 1955, 2 ,143-148 .
О профессиональных отравлениях и 
заболеваемости под ?лиярнем хрома. 
Советская медицина, 1963, g , 125-131

Соединения хрома и профилактика 
отравлений ими. М., 1964.
О лучших противоядиях иода, брома, 
хлора, фтора и их солей.
Дисс. на степень докт.медицины. 
G-Петербург, 1896.
Проблема атеросклероза. Архив 
патологии, т .  ХХШ, 1961,3-23.



67 . Даввдовский И.В., 
Гулииа Л.А. 
Озарай А.И.

68 . Долгов А.П.,
Рабен A.G. 
Антоньев А.А.

6 9 . Ельничных Л.Н», 
Куперман 8.Ф.

70. Ершов В.П.

71 . Ершов В .П ., 
Федорова В.А.

72. Заблоцкий —Де— 
сятовский П.П.

73. Зота  Е.Г.

74 . Игнатовский А.И.

75. Ильинскиг Б.В.

76. Ильинский Б.В.

77. Ильинский Б.В.

К патогенезу атеросклероза в 
свете морфологических данных. 
Архив патологии, 1962 ,7 ,10-18 .
Актуальные вопросы профессиональ­
ной дерматологии. .  . , ‘ 1965.

Патоморфологическая характерис­
тика ингаляционного действия на 
организм животных аэрозоля кон­
денсации шестивалентного хрома.
В с б .  Материалы Х111 научной сессии 
Свердловского НИИ гигиены труда 
и профпатологии. 1964, 37-41 .
Вопросы гигиены труда при произ­
водстве легированных сталей в 
электрометаллургических цехах. 
Гигиена труда и профессиональ­
ных заболеваний, 1962, 2 , 3 -1 0 .
Сравнительная оценка токсичности 
аэрозоля конденсации окиси хрома 
и ее смеси с хромовым ангидридом.
В кн. Токсикология новых промышлен­
ных хим. веществ.
М., 1965, 7, 162-180.
Руководство по изучению и лечению 
сифилитических болезней. 
С-Петербург, 1857.
Эластика артерий при атероскле­
розе.
Автореферат дисс. на соискание 
ученой ст . кадд. мед. наук.
К ., 1965.
К вопросу о влиянии животной 
пищи на организм кроликов.
Изв. ВМА, 1908, т . 16, в . 2 ,
154-176.
Атеросклероз. Л. I960.
Липиды крови у здоровых лиц и у 
больных атеросклерозом.
Клиническая медицина, 1940,
18, I , 55 -56 .
Влияние длительных пищевых воз­
действий на уровень липидов 
крови у человека.
Бюллетень экспериментальной 
биологии и медицины. 1951, 31, 3, 
161-164.



78 . Казак А.

79 . Касабьян С.С.

8 0 . Касабьян С.С.

81. Касабьян С.С.

0 действии' хромокислого кали 
на животный организм. Диссертация 
докторская, Москва, 1866.

Гистохимическое исследование содержа­
ния и распределения полисахарипов 
в аорте при атеросклерозе.
Докл. I Респуб. научной конференции 
патологоанатом. Молдавской ССР,
Кие инев, 1961, 2 ? - г 8 .

Некоторые данные о гистохимии ате­
росклероза.
Т ез. докл . конференции АМН СССР 
по проблеме атеросклероза.
Л . ,  1962, 9 -10 .

Некоторые вопросы гистохимии хэлпо? 
зитивных веществ в аорте при ате^л 
склерозе. •
Карциол' гия, 1964, т .  4 , 6 ,  I8-2IV/'

82 . Касоткина J1.B. Влияние гиалуронидазы на развитие

8 3 .  Касаткина Л.В.

экспериментального атеросклароза. 
Кардиология, 1961,4, 30 -37 .

Влияние ги стам и н а  на развитие экспе­
риментального атеросклероза. 
Кардиология, 1963, 3 ,  45-48 .

84. Касаткина Л .В . , К вопросу о состоянии основного ве-  
Поадюнина Н.М. щества артерий на ранних стадиях

экспериментального атеросклероза.
Архив патологии, 1969, 4 ,5 3 -6 0 .

/85 . Клембовский А.И. Электронномикроскопическое
изучение начальных стадий экопери- 

- ментального атеросклероза аорты кро­
ликов, 1963, 4, 31-35 .

8 6 . Клембовский А.М. Злектронномикроскошческое изучение
венечных артерий сердца кроликов при 
холестериновом атеросклерозе*
В кн. Атеросклероз и тромбоз. М.,
1964, 67-76 . \  ;V<! ^

8 7 . Клембовский А.И* Тонкие изменения артерий при Six
атеросклерозе, изученные методом 
электрон ой микроскопии.
Тезисы I Всесоюзного съезда патолого­
анатомов, Кишинев, 1965, о -7 .



89.

90 .

91.

92 .

93 .

94.

95.

96.

Ковнацкий М.А., 
Горн П.&., 
Гродзенчик Н.А. 
Котон Ы.А.
Ковнацкий М.А.

Ковнацкий М.А.

Ковнацкий М.А., 
Васильева В .В . , 
Великсон И.М.

Колпаков Ш.й.

Коникова Г.С.

Коникова Г.С.

Коникова Г.С.

Коникова Г.С.

О хроническом отравлении окисьюSr  л е рода.
рач. дело, 1954, 2 ,149-154 .

Пр офеосиональные ф акт о ры(про мыш- 
ленные яды) и атеросклероз.
Гигиена и санитария, 1961, 9 , 62-69 .

Клиника хронической интоксикации 
окисью^глеро,^а. Гигиена труда,

Материалы о влиянии свинца на 
развитие атеросклеротического 
процесса. Гигиена труда и профес­
сиональных заболеваний, 1964, 
12 ,6-11 .
Профессиональные дерматозы вызывае­
мые хромом и гистологическая мето­
дика определения его проницаемости 
через кожу.
Вестник дерматологии и венероло­
гии, 1962, 9, 49-54 .
Холестериновый обмен у людей, под­
вергающихся длительному воздействию 
свинца. Гер. архи в, 1961, 7 , 104-

Холестериновый обмен при экспери­
ментальном отравлении свинцом.
Бюл. эксперим. биол. и мед.
1962, 54, 11 ,65-67 .
Холестерин и фосфолипиды крови 
при длительном воздействии неко­
торых промышленных ядов ( свинец, 
сероуглерод и бензол).

Тер. Архив, 1962, 3 4 ,8 ,96 -10 1 .
Холестериновые фракции крови при 
воздействии некоторых профессиональ­
ных факторов.
Материалы в научной сессии 
Ленингр. ин-та гигиены труда и 
профессиональных заболев*
Л . , *1964, 109-1I I .



97. Коникова Г .С .,  
Кузьминская Г.Н.

98 . Крицман М. Г . ,  
Бавина М.В.

99. Крицман М .Г., 
Бавина М.ь.

100. Кузьминская Г.Н.

101. Кузьминская Г.Н.

102. Кузьминская Г.Н.

103. Кузьминская Г.Н.

1 0 , .  Кузьминская Г.Н.

Холестериновый обмен при экспе­
риментальном отравлении фторис­
тым натрием.
Фармакология и токсикология,
1965, 6, 741- 742.

Об изменениях в белковом обмене при 
экспериментальном атеросклерозе.
В кн. Атеросклероз М., 1953.

1 ОО *

Процессы синтеза белка и холесте­
рина на разных стациях развития 
атеросклероза.
В кн. Атеросклероз и коронарная 
нед о с тат о ч но с т ь .
М., 1956, 126- 137.

Экспериментальный атеросклероз 
на фоне свинцовой антоксикации. 
Архив патологии. 1964,9, 21-24 .

К вопросу о влиянии некоторых 
промышленных ядов на развитие экс­
периментального атеросклероза. 
Материалы к конференции аспиран­
тов и младших научных сотрудников. 
Л . ,  1965, 63 -69 . *
Некоторые морфологические особен­
ности экспериментального атеро­
склероза, протекающего на фоне 
Фтористой интоксикации.
Материалы X научно-практической 
конференции молодых гигиенистов 
и санитарных врачей.
Москва, НЩгшиены им. Эрисмана, 
1965, 106-107.
Влияние бензола и фтора на раз­
витие экспериментального атеро­
склероза . Изгиена труда и профес­
сиональные заболевания., 1966,
3 , 33-36 .
Экспериментальное исследование 
влияния промышленных яДов^ свинца. 
и фтора) на развитие атеросклероза. 
Дисс. на соиск. с т .  кандидата мед. 
наук, 1967.



Юб. Куперман 8.Ф,

107. Куперман Э.1>.

108. Куракина В.К.

109. Куракина В .Е .

П О . Кучер И.М.

I I I .  Кучер И.М.

Материалы к обоснованию пре­
дельно допустимой концентрации 
шестивалентного хрома в атмо­
сферном воздухе.
В со . Вопросы гигиены, физиологии 
труда, профессиональной пато­
логии и промышленной токсикологии. 
С ., 196I ,  б ,  379- 383.

Влияние малых концентраций аэро­
золя шестивалентного хрома на ор­
ганизм животных в хроническом 
опыте.
Материалы 12 научной сессии.
Сверцл. ин-та гигиены труда и 
профессио сальной патологии, 
о #, 1962, 52—53.

Вопросы гигиены атмосферного 
воздуха в производстве хромовых 
соединений.
В сб . " Вопросы гигиены, профессио­
нальной патологии и токсикологии". 
Свердловск, 1964, 34-36.
Изменение содержания сахара в 
крови при хромовой интоксикации.
В сб . " Труды 1У научной сесии 
Актюбинского мединститута".
Изд. " Казахстан", 1965, 356-358.

•Влияние бихромата калия на содер­
жание сахара в крови на фоне адре­
налиновой и алиментарной гипер­
гликемии.
В сб. Труды У научной сессии . 
Алма-Ата, 1966, 40-43.
О морфогенезе эндокринных желез 
экспериментальных животных при 
отравлении бихроматом калия. 
Материалы 1-ой Республиканской 
научной конференции по вопросам 
труда и профессиональных заболе­
ваний. К, 1963, 93-94 .
Вз аи мосвязь мо рфоло гическик язмене- 
ний гипофиза и щитовидной железы 
при экспериментальной хромовой 
интоксикации.
В сб .  Труды 1У научной сессии.
К. 1965, 345- 347.



113. Кучер И.М.

114. Лазарев Н.В.

115. Левченко М.К.

116. Лейтес С.М.

I I ? .  Лейтес С.М.

I 18. Ловягина Т.Н. 
Синицина Т.А.

I 19. Ловягана Т.Н.

120. Лукомскир Г1.Е.

Гистохимическое исследование кислых 
цукополисахарвдов основного вещест­
ва кожи при хромовой интоксикации 
в эксперименте.
Труды 1У научной сессии.
К. 1965, 34?- 348.

Гистохимические изменения эвдо- 
кринных желез в условиях отравле­
ния животных 0 ,1 ^  раствором 
бихромата калия.
В сб .  Клиника патогенез и профи­
лактика профзабо® ваний химической 
этиологии на предприятиях черной 
и цветной металлургии, 1967, 1,
Г74-181 . Казахстан.
Вредные вещества в промыпив нности. 
Л. 1963, I I ,  482-487.

Влияние фтористого натрия на 
холестерин в крови у кроликов 
нормальных и с экспериментальной 
гиперхолестеринемией.
Фармакология и токсикология,
1946, № 3 ,  35-41 .
О некоторых вопросах холестерино­
вого обмена . Биохимия, 1943, т . 8 ,  
вып. 5-6, 283-291.
Регуляция киро-углвводного обмена. 
Харьков, 1940.
О вариантах экспериментальной 
алиментарной гиперхолестеринемии 
j кроликов.
Атеросклероз и коронарная недоста-
у кроликов.
Атеросклероз и коронарная I 
точность. М., 19об, 18-23.
Сопоставление показателей холесте­
рина, лецитина и белковых фракций 
крови при кормлении кроликов 
:шлестерином и богатой им пи'ней. 
Ате pi 
М.,

и инфаркт миокарда.

Некоторые вопросы профилактики 
и лечения атеросклероза. Клинич. 
медицина, 19о7, 3 0 ,8 ,8 2 -8 7 .



121. Ловягина Т.Н.

122. Луканин В.П.

1<23. Луканин В.Д., 
Движков П.П.'

124. Майман Г.Н.
I

125. Маляцкая М.И.

126. Маслова К.К.

127. Маслова К.К.

128. Мехтиев А.Г.

129. Михайлов В.А. 
с с о а в т .

О липопротеидах и белковых 
фракциях крови при эксперимен­
тальной алиментарной гиперхоле­
стеринемии.
Вопросы мед. химии, I960, 
вып. 4 , т .  4, 3 5 8 - 3 6 4 .

К патологии хрсмпи овых пневмо- 
кониозов.
В кн. Труд и здоровье рабочих 
государственного хр&мпикового 
|gBOj\a. Свердловск, 1930,

Об отложении солей хрома во 
внутренних органах.
В кн. Труд и здоровье рабочих го­
сударственного хромпикового 
завода. Свердловск, 1930, 138-
— 1 оУ ♦

Клиника хронических отравлений 
Фтористыми соединениями.
Материалы по вопросам гигиены 
труда, пром.токсикол.и клин. проф. 
бол. Горький, 1946, в .З ,  135-146.
Атеросклероз брюшных артерий.
Архив биологических наук.
1935, 24, 1-3, 225-251.

Распространение гипертонической 
болезни среди рабочих табачных 
фабрик и влияние никотина на 
кровяное давление и развитие 
холестеринового атеросклероза в 
эксперименте. Автореф. Дисс. 
нанд. Москва, 1955.
О влиянии никотина на эксперимен­
тальный атеросклероз. Бюллетень 
^ ксп ер ^  биологии и медицины.

Распространение атеросклероза 
среди рабочих нефтеперераоатыва©- 
щей промышленности.
Автор, дисс. канд. Баку, 1966.

Итоги и перспективы исследований 
патогенеза терапии и индивидуаль­
ной профилактики промышленной 
интоксикации соединениями марган­
ца , хрома и фтора.

В кн. " Общие вопросы промышлен­
ной токсикологии". Материалы пер­
вой Всесоюзной конференции. Моск­
ва, 1967, 124-127.



130» Морозова В.В.

131. Морозова В.В,

132. Морозова В.В,

133. Мясников А.Л.

i » «

134. Мясников А.Л,

135. Мясников А.Л.

136. Мясников А.Л. 

13?. Мясников А.Л. 

138. Нагорнев В.А.

139. Наумова М/К.

140. Наумова М.К.

Интрамуральная нервная система 
кишечника при хромовой интоксика­
ции .
В со'. Труды У-й научной сессии.

А. 1966, 12-13.
Действие соле* хрома на нервную 
систему.
В сб .  Труды У-ой научной сессии.
А. 196 -3 1 .
Хром и его влияние на желудочно- 
кишечный тракт в эксперименте. 
Клиника, патогенез и профилактика 
профзаболеваний химической этиоло­
гии на предприятиях черной и 
цветной металлу pr.iи, 196?, 1,
120-123. Свердловск.
Дальнейшие наблюдения над холе- 
стеринемией.
Терапевтический архив.
1926, 4 ,1 -2 8 -56 .
Атеросклероз. М., 1960.
О патогенезе атеросклерозе.
Тер. Архив, 1965, 37, 1 2 т6 -П .
Гипертоническая болезнь и атеро­
склероз, М., 1965.
Холестерин и атеросклероз. 
Кардиология, 1963,1, 3 -7 .
Сравнительно-морфологическое 
исследование начальных срадий 
атеросклероза.

  канд. дисс . Ленинград,Автореферат

О влиянии бихромата калия на 
секреторно-моторную функцию кишеч­
ника ( сообщение 1 ) .Труды Ш научной сессии.
Актюбинск. 1964, 51-54".
Изменение функции кишечника 
при хромовой интоксикации.

1 « Й . Й С И в ! Ч Я Д Л ! в0 ,я '



141. Наумова М.К.

142. Николаев Г.М., 
Марков Г.И.

143.

144.

Нофер С ., 
Вроньска-Шпа- 

кова Т.

Окунев Н .В ., 
Благоразумова М.А.

145. Павлов М.М.

146. Павлов М.М.

147. Пеликан Е.В.

148. Пяашкина Ф .И ., 
Лямцев В.Т.

К действию шестивалентвого хрома 
на некоторые функции тонкого 
кишечника.
В сб . Труды У-ой научной сессии.
А ., 1966, 22-23 .

Изменение активности сукциндегин- 
догеназы органов дыхания при воз­
действии пыли ал юм ох ром ово го ката­
лизатора.
В сб . Клиника, патогенез и профи­
лактика профзаболеваний химичес­
кой черной и цветной металлургии. 

1967, 1, 89-91 . Свердловск.
Некоторые вопросы токсикологии 
сероуглерода.
Промышленная токсикология и кли­
ника профессиональных заболева­
ний химической этиологии.
М., 1962, 114-119.
О холестерин-белковых комплексах 

и содержание холестерина в кри­
сталлическом сыворочном альбумине. 
Биохимия. 1949, 14 ,4 ,308-310 .
Состояние липоидов при свинцовой«нтоксикации.

р. и материалы Укр. ин-та рабочей 
медицины.
Харьков, 1926, вып. 3 ,  1-15.
Состояние липоидов при свинцовой 
интоксикации.
Тр. и материалы Укр.Государственно­
го ин-та патологии и гигиены труда . 
1928, т .  о , 263-^73.
Двухромовокислое кали в суЦзбно- 
медицинском и медико-полицейском 
отношении.
Военно-медицинский журнал, 1854,
63, 1 ,27 -3 8 .
О состоянии промежуточного вещества 
стенок артерий при эксперимен­
тальном атеросклерозе.
Бюллетень экспер. биологии и 
медицины. 1963, т .  6 1 ,1 -8 7 -9 0 .



149. Путкарадзе Н.М.

150. Путкарадзе Н.М.

152. Путкарадзе Н.М.

153. Пушкарь Ю.Т.

154. Самойлова Т.П.

155. Синицына Т.А.

156. Синицына Т.А.

157. Синицына Т.А.

158. Синицына Т.А.

Некоторые гистохимические 
изменения стенки аорты в экспери­
менте при гиперхолестеринемии 
и атеросклерозе. Автореферат 
канд. дисс , Тбилиси , 1961.
Некоторые гистохимические осо­
бенности стенки аорты при экспе-?иментальном атеросклерозе, 

езисы доклада УП научной сессии 
|[нстит^та^кардиологии. Тбилиси,

Некоторые гистохимические измене­
ния в стенке аорты в эксперимен­
те при гиперхолестеринемии и ате­
росклерозе.
Конференция по проблеме атеро­
склероза.
А.М.Н. СССР. Л. 1962, 25-26 .
Влияние холина на развитие экспе­
риментального атеросклероза.
В кн. Атеросклероз. М. 1953,
121-126.
Патоморфологические изменения 
почек при острой и хронической 
хромовой интоксикации в экспери­
менте. В сб. Труды Ш научной 
сессии. Актюбинск. 19°4, 41-43.
Об экспериментальном атероскле­
розе артерий сердца. В сб . 
Атеросклероз, м . ,  1У5о, о ь -г ь .
Об экспериментальном атероскле-

$ о к л .УАкад! наук СССР, 1957, 
т . 1 15, 3 , 613-615.
Ькспериментальные исследования 
об атеросклерозе венечных артерий
сердца.
АеАвтореферат канд. 
3—26.

д и с с , ,1958,

Гистохимическое исследование сте­
нок артерий в ранних стадиях ате­
росклероза.
В сб . Атеросклероз и инфаркт 
миокарда. М., 1^59, 26-32»



159. Синицына Т .А . , 
Ловягина Т.Н.

160. Синицына Т.А.

161. Синицына Т.А.

162. Симаворян П.С.

163. Соловьев А.А.

К медодике экспериментального 
воспроизведения атеросклероза 
у,кроликов. Докл. Акад. Наук СССР, 
1959 т .  127, 4 , 931-933.

Сравнительная морфология различ­
ных моделей экспериментального 
атеросклероза венечных артерий 
сердца.
Архив патологии, I 96I ,7 ,5 1 -5 5 .
Экспериментальный атеросклероз 
коронарных^артерий сердца.

О некоторых патофизиологических 
механизмах токсического действия 
хрома на организм.
Автореферат канд. диссертации. 
Ереван, 1965.
ITber. die Zmscheusubstanz der 
Blutgefasswand.
Virch. Arch., 1923,Bd. 241, s . 1-15.

I64 . Спасская M.F., 
Козлова С.И. 
Троп £ .С .

165. Соловьев А.А.

I66 . Соловьев А.А,

Морфологические изменения в коже 
животных при аппликации на ней 
солей хрома.
В сб . " Клиника, патогенез и 
профилактика профзаболеваний хими­
ческой этиологии на предприятиях 
черной и цветной металлургии .

Часть I . Профессиональные 
интоксикации соединениями хрома 
и их профилактика.
Свердловск, 19б?, 167-168.
О промежуточном веществе стенки 
артерий при атеросклерозе.
Архив биологических наук, 1924, 
ХХШ, 307-325.
Экспериментальные исследования о 
промежуточном, веществе стенок 
артерий. 1ПО_
Архив биологических наук, 1925, 
т.ХХУ, вып. 1 -5 , 72-81.



167. Спасская М.Г., 
Блохин В.А.

168. Спасская М .Г.,Ёпохин В .А ., 
родская И .К ., 

Беляева Л.Н.

169. Спасская М .Г ., 
Козлова С.И.

170. Спасская М.Г. 
Ларкина Т.А.

Патоморфологические изменения у 
животных при хронической хромовой 
интоксикации.
В с б .  " Клиника, патогенез и про­
филактика профзаболеваний химичес­
кой этиологии на предприятиях чер­
ной и цветной металлургии” .
Часть 1. Профессиональные интокси­
кации соединениями хрома и их про­
филактика. Свердловск, 1967,
Г 56-161.

Патогистологические изменения у 
животных при острой и подострой 
формах хромовой интоксикации.
В сб . " Клиника, патогенез и профилак 
тика профзаболеваний химической 
этиологии на предприятиях черной 
и цветной металлургии".
Часть 1. Профессиональные 
интоксикации соединениями хрома и 
их профилактика. Свердловск, 1967, 
156-161.
Морфологические изменения в коже 

при аппликации на нее раствора бих­
ромата калия различной концентра­
ции.
В сб . ” Материалы XXX годичной 
научной сессии Свердловского меди-§ииского ин-та. 

вердловск ,1968, 156-157.
Морфологические изменения в легких 
экспериментальных животных при 
введении им раствора бихромата 
калия.
В сб. " Вопросы профессиональной 
патологии в эксперименте и клинике .

Све рч лове к, 19(9,. 27-34.

171. Старокадомский Л.М. К вопросу об эксперименталь­
ном атеросклерозе. С.П.Ь. Дисс. 
1909.

172. Стуккей Н.В. Изменения аорты кроликов под 
влиянием кормления животной пищей, 
СПБ. Дисс. 1910.



173. Суханов А. А. 
Серов С.И.

174. Ся Жень-И

175. Тарасова Л.С.

I 7 6 .Ушкалов Л.Ф. , 
Клемоовский А

177. Ушкалов А.Ф, . 
Клембовский А

178. Халатов С.С.

179. Хомуле П.С.

180. Хомуло П.С.

Некоторые показатели липоидного об­
мена и сдвиги в системе кровообра­
щения у собак при экспериментальном 
воспроизведении атеросклероза без 
применения холестерина.
Бюллетень экспериментальной биологии 
и медицины, 1965, 7, 23-27 .
К мэтодике экспериментального воспро­
изведения атеросклероза у кроликов. 
Атеросклероз. Медгиз, 1961, 105-110.
Взаимоотношение меяду белками крови 
и холестерином в условиях развития 
экспериментальной гиперхолестеринемии 
и атеросклероза.
Автореферат д окт . дисс. С. 1963.

вм енения в сосудах при ранних 
,И.стадиях экспериментального атероскле­

роза на основании данных морфологи­
ческого, гистохимического и электрон­
ного изучения. Конференция по пробле­
ме атеросклероза. Л . , 1962.

Морфологические изменения аорты 
.И. обезьян при экспериментальном ате­

росклероз. л
В кн. Атеросклероз и тромбоз. М.,
1964, 76-85.
Об изменениях в печени кролика при 
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