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ПАТОГЕНЕЗ АНЕВРИЗМЫ  
БРЮШНОГО ОТДЕЛА АОРТЫ

В статье приводится обзор последних исследований проведенных в области патогенеза аневриз-
мы брюшного отдела аорты. Доказано, что в основе патогенеза аневризмы брюшного отдела аорты 
лежит воспаление. Данные нашего исследования также указывают на существенную роль воспали-
тельной реакции. Таким образом, появилась возможность медикаментозной стабилизации роста 
аневризмы.
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Оригінальні дослідження

В патогенезе аневризмы брюшного отдела 
аорты (АБОА) многие авторы придают основ-
ное значение атеросклеротическому поражению 
стенки аорты с ее дальнейшим дегенеративным 
перерождением и дилятацией, что логично выте-
кало из данных морфологических исследований, 
обнаруживающих в стенке АБА характерные 
для атеросклероза изменения [1, 2, 3]. 

Однако, в последние годы, выявлено много су-
щественных различий между атеросклерозом и 
АБОА, что ставит под сомнение атеросклеротиче-
ское происхождение аневризмы [4, 5]. Несмотря 
на некоторые общие признаки заболеваний, име-
ются значимые морфологические различия меж-
ду аневризмой и атеросклерозом [6]. Известно, 
что атеросклеротический процесс локализуется 
в интиме, в то врямя как при АБОА в среднем и 
адвентициальном слоях аорты наблюдаются гру-
бые морфологические изменения с уменьшением 
количества гладкомышечных клеток и эластиче-
ских волокон, определяющих прочность стенки 
аорты. Следовательно, патогенез развития АБОА 
иной, чем при атеросклерозе [7].

 Многие исследователи считают, что хрониче-
ское воспаление стенки аорты играет основную 
роль в патогенезе формирования АБА. Морфо-
логические исследования стенки аневризмы у 
человека показали наличие обширных воспали-
тельных инфильтратов, содержащих макрофаги 
и лимфоциты в медии и адвентиции, увеличе-
ние диаметра аневризмы было связано с более 
высокой плотностью воспалительных клеток в 
адвентиции [8]. Но что является пусковым меха-
низмом воспалительной реакции? В последние 
годы выдвинуто несколько концепций решения 
этого вопроса. Многие исследователи в решении 
этого вопроса обращают внимание на Ангиотен-
зин II. Ангиотензин II является основным эф-
фекторным пептидом в ренин-ангиотензиновой 
системе, который оказывает провоспалительное 
действие, Ангиотензин II индуцируют сосуди-
стый окислительный стресс, воспаление, апоп-

тоз гладкомышечных клеток. Последние иссле-
дования показывали значение оксидативного 
стресса в инициации воспалительного процесса 
в стенке брюшной аорты и образовании АБОА. 
Обнаружено увеличение АФК и АФА в стенке 
аневризмы по сравнению с нормальной стенкой 
аорты [9]. Воспалительные клетки, инфильтри-
рующие стенку аорты, являются в последующем 
источником продукции активных форм кисло-
рода (АФК). Кроме того, провоспалительные 
цитокины, факторы роста и медиаторы липидов 
приводят к увеличению производства активных 
форм кислорода и продуктов перекисного окис-
ления липидов [10]. Гиперпродукция активных 
форм кислорода, оксида азота NO увеличивают 
продукцию металлопротеиназ и апоптоз гладко-
мышчных клеток в стенке аневризмы [11, 12]. 
Подтверждением этого являются результаты 
эксперимента: введение Aнгиотензина II способ-
ствует накоплению макрофагов и развитию вос-
палительной реакции в стенке брюшной аорты и 
приводит к аневризматическому расширению ее 
у подверженных атеросклерозу мышей [13, 14]. 
Таким образом, Aнгиотензин II определяется в 
качестве основного фактора в инициации и про-
грессировании воспалительного процесса в стен-
ке брюшной аорты.

Инфильтрация лимфоцитами также ассо-
циируется с образованием AБОA при этом пре-
обладают лимфоциты Th2–, CD3+ лимфоциты, 
экспрессирующие IL-4, -5, -8, -10 и фактор не-
кроза опухоли (TNF) [15]. Инфильтририрующие 
иммунные клетки, особенно Th2-типа лимфо-
циты, приводят к апоптозу гладкомышечных 
клеток сосудов [16]. Наряду с этим обнаружено 
скопление тучных клеток в адвентиции аневриз-
мы человека, дегранулированные тучные клетки 
в большей степени определяются в стенке анев-
ризмы по сравнению со стенкой атеросклероти-
ческой аорты [17]. Тучные клетки синтезируют 
и выделяют несколько протеаз, провоспалитель-
ных цитокинов, факторов роста и хемокины, та-



127

ISSN 2072-9367. СУЧАСНI МЕДИЧНI ТЕХНОЛОГІЇ, № 3, 2013

кие как химазы и катепсин G. Многочисленные 
исследования показывают, что эти медиаторы 
вызывают воспаление адвентиции, апоптоз глад-
комышечных клеток сосудов, активацию ма-
тричных металлопротеиназ и образование новых 
сосудов в стенке аневризмы [17, 18, 20]. Кроме 
того, тучные клетки стимулируют активацию 
Т-лимфоцитов и макрофагов, выделяя провоспа-
лительные цитокины [21]. Таким образом, нако-
пление тучных клеток в стенке брюшного отдела 
аорты считается так же важным фактором в об-
разовании АБОА.

Развитие воспалительного процесса в стенке 
брюшной аорты способствует активации про-
теиназ, которые непосредственно участвуют в 
процессе разрушения стенки аорты, в частности, 
матричные металлопротеиназы (МП) считаются 
преобладающими из протеиназ [22]. Матричные 
металлопротеиназы-2 и -9 имеют основное зна-
чение в процессе развития АБОА. Пациенты с 
AБОA имеют повышенные МП-2 и МП-9 в стен-
ке аневризмы аорты, увеличение их количества 
коррелирует с диаметром аневризмы [22, 23, 24, 
25]. Активация матричных металлопротеиназ 
регулируется тканевыми ингибиторами метал-
лопротеиназ (ТИМП). Уровень ТИМП снижается 
в ткани AБОA [26, 27]. 

МП и другие протеолитические ферменты раз-
рушают эластин и коллаген, которые являются 
основными структурными компонентами стенки 
аорты. Заключительным этапом формирования 
аневризмы брюшной аорты является деградаци-
ей экстрацелюлярного матрикса средней оболоч-
ки стенки аорты с увеличением содержания кол-
лагена и снижением эластина. Эти изменения 
сопровождаются повышением активности МП 
[28, 29, 30] установлено, что у больных с АБОА 
имеет место значительное повышение уровня ма-
триксной МП (МП-9) в сыворотке крови по срав-
нению со здоровыми [31, 32]. 

Многие исследователи считают, что хрониче-
ское воспаление играет основную роль в патоге-
незе формирования аневризмы, в стенке которой 
обнаруживаются обширные воспалительные 
инфильтраты из лимфоцитов, макрофагов, ней-
трофилов, моноцитов, что приводит к дегенера-
ции структуры стенки аорты [33]. Известно, что 
активные радикалы кислорода являются одним 
из звеньев патогенеза хронических воспали-
тельных заболеваний. Окислительный стресс 
стимулирует и поддерживает локальный воспа-
лительный процесс [34]. В 1987 году Dubick et 
al [35] показали, что в стенке аневризмы аорты 
по сравнению с другими участками аорты резко 
снижен уровень антиоксиданнтной активности, 
а уровень продуктов перекисного окисления по-
вышен. Многими исследователями доказано, что 
воспаление не просто ассоциировано с наличием 
аневризмы брюшного отдела аорты, а фактиче-
ски играет ключевую роль в патогенезе. Окис-

лительный стресс способствует привлечению в 
стенку аорты воспалительных клеток, которые 
являются основным источником металлопро-
теиназ, разрушающих эластин, коллаген [36]. 
Инфильтрирующие иммунные клетки усилива-
ют повреждение структурных элементов стенки 
аорты через освобождение цитокинов, индуци-
рует апоптоз гладкомышечных клеток, протеазы 
высвобождающиеся из погибших гладкомышеч-
ных клеток еще более способствуют дегенерации 
матрикса и дилатации аорты [37]. 

Таким образом, показано, что Ангиотензин II 
индуцируют сосудистый окислительный стресс, 
воспаление, дегенерацию матрикса, апоптоз 
гладкомышечных клеток и способствует форми-
рованию аневризм. Однако, только последние 
годы стали понятны молекулярные механизмы 
реализации действия ангиотензина в форми-
ровании аневризмы. Bruemmer D, Collins AR и 
другие [38] показали на экспериментальной мо-
дели следующий механизм формирования анев-
ризмы брюшного отдела аорты. Ангиотензин II 
через индукцию окислительного стресса стиму-
лирует выработку гладкомышечными клетками 
Циклофилина А, который обладает хемотокси-
ческим действием [39], регулируя миграцию в 
эту зону моноцитов, нейтрофилов, эозинофилов, 
Т-лимфоцитов, макрофагов тем самым запускает 
воспалительный каскад, приводящий к деструк-
ции стенки аорты. Активированные макрофаги 
выделяют в окружающею среду большое количе-
ство циклофелина, еще более усиливая воспали-
тельный процесс [40]. В последующих экспери-
ментах была подтверждена роль Циклофилина 
А как основного фактора, так как блокада его 
Циклоспорином приостанавливала развитие 
аневризмы у животных в эксперименте [41]. При 
исследовании стенки аневризмы брюшного отде-
ла аорты у человека так же обнаружено высокое 
содержание Циклофилина А. Таким образом, 
был обнаружен ключевой фактор в развитии 
аневризмы – Циклофилин А, который запускает 
сразу три процесса, способствующих развитию 
аневризмы оксидативный стресс, воспаление, 
разрушение внеклеточного матрикса в стенке 
аорты [42].

В наших исследованиях так же подтверж-
дена ведущая роль воспалительной реакции в 
формировании аневризмы брюшной аорты. Вос-
палительная инфильтрация носила очаговый 
или диффузный характер и локализовалась пре-
имущественно в медии и адвентиции. В интиме 
воспалительные изменения наблюдались при 
сочетании аневризмы с атеросклеротическими 
изменениями. Клеточная инфильтрация имела 
преимущественно очаговый характер или соче-
талась с диффузной. В составе воспалительных 
инфильтратов обнаруживались лимфоциты, ма-
крофаги и гладкомышечные клетки (ГМК). Ко-
личество которых варьировало. В медии некото-
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рых аневризм отмечалось небольшое количество 
ГМК, что, по-видимому, связано с апоптозом их, 
именно в этих случаях отмечалась выраженная 
дегенерация и атрофия эластики и преобладание 
коллагеновых волокон. Воспалительные измене-
ния в адвентиции нередко развивались на фоне 
фиброза, выраженного в разной степени. В тром-
бах, прикрепленных к участкам интимы с десква-
мированным эндотелием или некротизированной 
интимой, обнаруживались кроме фибрина, эри-
троцитов различные клетки: нейтрофилы, лим-
фоциты, моноциты, фибробласты [43]. 

Таким образом, данные исследований послед-
них лет показали, что в основе патогенеза анев-

ризмы брюшного отдела аорты лежит воспале-
ние, поэтому основной задачей лечения является 
остановка воспалительного процесса в стенке 
аорты. В связи с этим появилась реальная воз-
можность медикаментозной стабилизации роста 
аневризмы, медикаментозное предупреждение 
разрыва аневризм после стентирования и это 
лечение должно рассматриваться как эффектив-
ный подход к профилактике осложнений анев-
ризмы брюшной аорты [44]. 

Вероятно, дальнейший прогресс в исследо-
вании патогенеза АБА приведет к появлению 
эффективных методов профилактики аневризм 
брюшной аорты.
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ПАТОГЕНЕЗ АНЕВРИЗМ ЧЕРЕВНОГО ВІДДІЛУ АОРТИ

У статті наводиться огляд останніх досліджень проведених в області патогенезу аневризми черев-
ного відділу аорти. Доведено, що в основі патогенезу аневризми черевного відділу аорти лежить запа-
лення. Дані нашого дослідження також вказують на роль запальної реакції. Таким чином, з’явилася 
можливість медикаментозної стабілізації зростання аневризми. 

Ключові слова: патогенез, аневризма черевного відділу аорти, медикаментозна стабілізація.
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PATHOGENESIS OF ABDOMINAL AORTIC ANEURYSM

This article provides review of recent studies conducted in the pathogenesis of abdominal aortic aneu-
rysm. It is proved that the pathogenesis of abdominal aortic aneurysm is inflammation. Our study also 
point to the significant role of the inflammatory response. Thus, the opportunity to medical stabilize the 
growth of aneurysm.

Keywords: pathogenesis, abdominal aortic aneurysm, drug stabilization.


