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XULOSA
Turli� xil� kimyoviy� vositalar� tufayli� indutsirlangan�

osteoartrit� (iОА)da� kalamushlarning� tizza� bo'g'imlari�
holatini� har� tomonlama� baholash� amalga� oshirildi.�
Eng� aniq� halokatli� o'zgarishlar� kimyoviy� fermentlar�
tomonidan� induktsiya� qilinganida,� jumladan�
xondroblastlarning� sezilarli� darajada� kamayishi,�
kollagen� tolasi� tuzilishining� buzilishi� va� apoptoz�
kuzatilgan.�Tadqiqot�natijalari�iOAning�turli�shakllarida�
qo'shma�to'qimalarda�xarakterli�o'zgarishlarni�ko'rsatadi�
va� patogenezni� yanada� tushunishga� va� osteoartritni�
davolash�usullarini�ishlab�chiqishga�yordam�beradi.

Kalit so’zlar:� tog’y� degeneratsiyasining� gistologik�
baholash,� indutsirlangan� osteoartrit,� osteoartritning�
kimyoviy�induktorlari�(qo’zg’tuvchilari).

SUMMARY
A� comprehensive� assessment� of� the� condition� of�

the�knee�joints�of�rats�with�induced�osteoarthritis�(iOA)�
caused�by�various�chemical�agents�was�carried�out.�The�
most� pronounced� destructive� changes� were� observed�
during�induction�by�chemical�enzymes,�including�a�sig-
ni򟿿cant� decrease� in� chondroblasts,� disruption� of� the�
structure� of� collagen� 򟿿bers� and� apoptosis.� The� results�
of�the�study�demonstrate�characteristic�changes�in�joint�
tissues�in�various�forms�of�iOA�and�may�contribute�to�fur-
ther�understanding�of�the�pathogenesis�and�development�
of�treatment�methods�for�osteoarthritis.

Keywords:� histological�assessment�of� cartilage�de-
generation,� induced�osteoarthritis,chemical� inducers�of�
osteoarthritis.�

Остеоартрит�(ОА)�-�это�заболевание,�которое�ха-
рактеризуется�морфологическими,�биохимическими,�

молекулярными� и� биомеханическими� изменениями�
в�хондроцитах�и�матриксе.�Оно�приводит� к�размяг-
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чению,� разволокнению� и� уменьшению� толщины�
суставного� хряща,� а� также� к� резкому� утолщению� и�
уплотнению�кортикального�слоя�субхондральной�ко-
сти,�поражая�все�ткани�сустава�[16].�На�поздних�ста-
диях�патологический�процесс�ведет�к�развитию�осте-
офитов�и�субхондральных�кист�[8,15].

Для�создания�моделей�экспериментального�осте-
оартрита� у� животных� важны� модели,� максимально�
точно� воспроизводящие� изучаемый� патологический�
процесс.� Независимо� от� способа� моделирования,�
ЦЕЛЬЮ�ИССЛЕДОВАНИЯ�является�изучение�отве-
та�хондроцитов�на�химические�и�физические�сигна-
лы,� а� также� последующее� изучение� эффективности�
лекарственных�средств.

В�данном�исследовании�мы�провели�сравнитель-
ную�гистологическую�оценку�патологических�изме-
нений� тканей�коленного�сустава� крыс�при�хрониче-
ском� остеоартрите� без� аутоиммунного� компонента�
(старческий� фенотип)� [2],� вызывая� его� с� помощью�
известных�химических�индукторов�[3,�4,�5,�6].

МАТЕРИАЛЫ�И�МЕТОДЫ
В�исследование�были�включены�34�половозрелые�

самки�белых�беспородных�крыс�[1]�возрастом�старше�
2�лет,� весом� 250-280� грамм,�рандомно�разделенных�
на�4�группы,�включая�контроль.�Оценивалось�измене-
ние�тканей�коленного�сустава�животных�под�воздей-
ствием�различных�индукторов�ОА:�талька�0,5�мл�10%�
(вторая�группа),�трипсина�0,1мл�0,1%�(третья�группа)�
и�папаина�0,1�мл�1%�(четвертая�группа),�введенных�
внутрь�сустава�однократно�под�общим�наркозом�1%�
этаминалом�натрия�из�расчета�5,0�мл/кг�веса.�Первую�
группу� (контроль)� составили� животные,� которым�
были� сделаны� инъекции� физиологического� раство-
ра�0,5�мл�для�нивелирования�перенесенного�стресса.�
Содержание� и� питание� животных� соответствовало�
стандартным� условиям� вивария.� Наблюдение� про-
водилось�в�течение�90�дней�с�регистрацией�сероло-
гических�и�иммунологических�показателей,�а�также�
тестами�двигательной�активности�и�контролем�веса.�

Для�изучения�гистоморфологии�хрящевой�и�кост-
ной�ткани�были�вычленены�правые�коленные�суста-
вы�с�нижней�третью�бедра�и�фрагментами�берцовых�
костей.

Гистологические� исследования.� Использова-
лись� рекомендуемые� методы� обработки� суставов:�
фиксация,�декальцинация,�заливка,�секционирование�
и�окрашивание�[6,�17].�Полученный�биоматериал�был�
закодирован� и� помещен� в� раздельные� сосуды� соот-
ветственно� группам.� Коленные� суставы� крыс� фик-
сировали� в� 10%� забуференном� растворе�формалина�
на�72� часа,� затем� из� костной� ткани�удаляли� излиш-
ки�мягких� тканей.�Костный�комплекс�коленного�су-
става�освобождали�от�ионов�кальция�в�специальном�
растворе�(в�растворе�декальцинатора�и�в�электроли-
тическом� декальцинаторном� аппарате� в� течение� 14�
суток� электролизом� при� низком� токе� напряжением�
12Ам).� Размягченный� комплекс� коленного� сустава�
обезвоживали�в�последовательных�разведениях�70%,�

80%,�90%,�96%,�100%�спиртах�и�хлороформе�и�гото-
вили�блоки�путем�заливки�в�парафиновые�кассеты�с�
воском.�Парафин�со�срезов�удаляли�с�помощью�ксило-
ла�в�термостате�при�температуре�57°С,�затем�окраши-
вали�в�растворах�гематоксилин-эозина�для�изучения�
общего� гистологического� состояния� тканей� колен-
ного� сустава.�В� гематоксилине�в�темно-фиолетовый�
цвет�окрасились�преимущественно�ядра�и�различные�
базофильные�включения,�а�в�эозине�в�красный�цвет�
окрасились� преимущественно� цитоплазма� и� окси-
фильные� вещества.� Анализ� гистологических� препа-
ратов� выполняли� с� помощью� светооптического� ми-
кроскопа�NanoZoomer�Hamamatsu�(Япония)�при�уве-
личении�50,�100,�200�и�400.�Микрофотографирование�
проводили�цифровой�фотокамерой�и�с�помощью�про-
граммного�обеспечения�NanoZoomer�(Япония).

Для� точного�учета� локации�поражения�и� вовле-
ченности� тканей� сустава� в� патологический� процесс�
указывались�зоны�суставного�хряща�[11].

Выраженность� дегенерации� хряща� оценивали�
по� модифицированной�шкале�Mankin� (Chang� T.� K.,�
Huang�C.�H.�2010).�При�максимальной�выраженности�
патологического� процесса� комплексная� оценка� для�
одного�животного�составляла�12�баллов�[12,13].

РЕЗУЛЬТАТЫ
В� контрольной� группе� (I� группа)� животных� су-

щественных� изменений� в� гистиоархитектонике�
эпифизарной� ветви� коленного� сустава� крыс� выяв-
лено�не�было.� Гистологически� определялись�парал-
лельные� коллагеновые� волокна� и� упорядоченное�
расположение� хондробластов,� гомогенность� проме-
жуточного�вещества�была�сохранена,�изменение�ар-
хитектуры� гиалинового� вещества� не� наблюдалось.�
Метаэпифизарная� зона� сустава� имела� нормальный�
вид,� взаимные� гистиотопографические� изменения�
большинства�клеточных�и�фиброзных�структур�были�
сохранены.

Во�второй�группе�животных�(индуктор�ОА�–�су-
спензия� талька)� гистологически� определялись� па-
раллельные�коллагеновые�волокна�и�упорядоченное�
расположение� хондробластов,� гомогенность� проме-
жуточного� вещества� была� сохранена.� На� боковых�
поверхностях� гиалинового� покрытия� наблюдались�
медленно�формирующиеся� эрозии� и� пролифератив-
ная� активность� хондробластов.� Глубина� эрозивно�
измененного� поля� на� этом� участке� составила� 0,55�
мм.� Большинство� гиалиновых� кист� имели� плоскую�
поверхность�по�периметру,�среднюю�толщину�и�нор-
мальный�вид�в�периферических�ветвях.�Отмечалось�
изменение�структуры�изогенных�хондроцитов�в�верх-
них�и�средних�участках�гиалинового�хряща,�сопрово-
ждающееся� гидропической�дистрофией�вокруг�него�
и� перицеллюлярным� набуханием.� Ветви� изогенных�
хондроцитов� были� выражены� плохо,� коллагеновые�
волокна� располагались� неравномерно� в� межклеточ-
ном�матриксе,�что�указывало�на�затвердевание�амор-
фного�вещества�и�начало�процесса�разрушения.

В�группе�III,�на�поверхности�гиалинового�хряща�
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медиальные,� латеральные� и� центральные� участки�
были� эрозированы� и� десквамированы,� наблюдалась�
резкая� пролиферация� хондроцитов,� а� также� различ-
ная�толщина�и�шероховатость�поверхности�(рис.�1.).�
О� формировании� паннуса� свидетельствовали� очаги�
пролиферации�хондробластов,�вокруг�которых�клет-
ки� изогенной� группы� хондроцитов� подвергались�
неравномерной� вакуолярной� дистрофии,� снижение�
однородности� промежуточного� вещества� и� обнару-
жение�эрозивно-деструктивных�изменений�глубиной�
1,025� мм.� В� суставной� полости� были� обнаружены�
десквамация� синовиоцитов� на� поверхности� сустав-

ной�капсулы�и�скопление�свободно�рассеивающихся�
синовиоцитов,�сопровождающееся�сужением�сустав-
ной�щели,� что,� несомненно,� указывало� на� развитие�
реактивного� синовита.� Вокруг� очагов� остеогенеза� в�
эпиметафизарной� ветви� были� обнаружены� дистро-
фические� и� дисрегенеративные� изменения,� а� также�
резорбированные� кистозные� пространства� балок�
метафиза.� Эти� изменения,� вероятно,� связаны� с� по-
вреждением� суставной� поверхности,� приводящей� к�
активации� остеокластов� и� развитию� остеопороза� в�
эпиметафизарной�зоне�суставов.

Рис.�1.�Гиалиновая�пластинка.�Коленный�сустав�крысы,�III�группа�(трипсин).�Передняя�медиально-
латеральная�поверхность�эпифизарной�поверхности�коленной�чашечки,�поверхность�гиалиновой�пластинки�
относительно�неровная,�толщина�гиалиновой�пластинки�различна,�в�разных�плоскостях�в�области�базальной�

пластинки�определяются�очаги�утолщений.�Краска�G.E.�Размер�6×10.

Максимальная� степень� выраженности� деструк-
тивных�изменений�тканей�коленного�сустава�наблю-
далась� в� IV�группе�животных� (индуктор�папаин).�В�
хрящевой� ткани� были� обнаружены� поверхностные�
эрозии� и�шелушение,� резкое� увеличение� хондроци-
тов�и�размывание�границ�между�слоями.�Признаками�

нарастающего� апоптоза� явились� значительное�
уменьшение� хондробластов,� нарушение� группового�
расположения� изогенных� хондроцитов,� их� изолиро-
ванность,�приобретение�дискообразной�формы�круп-
ными�метапластически�измененными�хондроцитами�
(рис.�2).

Рис.�2.�Коленный�сустав�крысы,�IV�группа�(папаин).�Резкие�деструктивные�и�дисрегенеративные�изменения�
на�латеральной�и�медиально-латеральной�поверхности�гиалиновой�поверхности�коленного�сустава�(1),�на�
поверхности�гиалинового�слоя�(2)�выявляются�эрозивно-десквамативные�очаги.�Краска�G.E.�Размер�10×10.

Вокруг� неравномерной� изогенной� группы� хон-
дроцитов,� отмечено� формирование� перицеллюляр-
ного�отека�и�кистозных�очагов,�а� также�трещин� во-
круг� кист.� При� микроскопическом� исследовании�
большинства� суставных� капсул� животных� IV� груп-
пы�выявляны�активные�пролиферативные�очаги�фи-
бробластов� между� элементами� фиброзной� капсулы.�
Межклеточные� пространства� в� этой� области� содер-

жат�разреженные�волокнистые�структуры,�наблюда-
ется� неравномерная� вакуолярная� дистрофия,� одно-
родность�интерстициального�вещества�относительно�
снижена,�базофильная�окраска�клеток�различна,�что�
свидетельствует�о�нарушении�метаболизма.

В�других�зонах�определяется�десквамация�сино-
виоцитов� на� синовиальной� поверхности� суставной�
капсулы� и� скопление� синовиоцитов,� свободно� раз-
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бросанных� в� полости� сустава.� Выявляются� также�
резорбированные�кистозные�пространства�балок�ме-
тафизарной�части�кости.�Патологические�изменения�
периметра� обращенной�к� суставу� гиалиновой�кости�
на�поверхности�коленной�чашечки�характеризуются�

резкой�пролиферацией�хондробластов,�неровностью�
поверхности� гиалиновой� пластинки� и� образовани-
ем� хондроматозных� очагов.� Гистоморфологическая�
оценка�групп�сравнения�с�индуцированным�ОА�пред-
ставлена�в�табл.

�Сравнительные�гистоморфологические�характеристики�повреждения�тканей�коленного�сустава�крыс�при�инду-
цированном�остеоартрите

Показатель I�группа
(n�=�10)

II�группа
(n�=�8)

III�группа
(n�=�7)

IV�группа
(n�=�8)

Индуктор�ОА Интактные�кры-
сы,�контроль

Тальк�0,5�мл�-�10%�
суспензия�на�физ.�р-ре

Трипсин�0,1�мл�0,1%�
раствора

Папаин�0,1�мл�1%�
раствора

Макроскопические�изме-
нения�тканей�сустава.

Неповрежденная�
гладкая�поверх-
ность

Мелкие�разроз-
ненные�трещины.�
Незначительные�
эрозивные�десквама-
тивные�изменения�на�
поверхности�сустава,�

Дегенерация�по-
верхности�гиалина.�
Признаки�реактивного�
синовита�и�реактивно-
го�артрита.

Узурация�сустав-
ной�поверхности.�
Признаки�реактивного�
синовита�и�реактивно-
го�артрита.

Морфофункциональные�
изменения�тканей�су-
става

Альтерация,�де-
структивно�дис-
регенеративные�
изменения�тканей�
отсутствуют.

Очаговая�деструкция�
компонентов�сустав-
ной�капсулы,�относи-
тельные�нарушения�
скоплений�изогенных�
хондроцитов�вокруг�
коллагеновых�волокон.�
очаги�оссификации�
в�эпиметафизарной�
области�гиалинового�
сухожилия�и�нерав-
номерность�текстуры�
базальной�мембраны.

Альтеративные,�
деструктивные�и�
дисрегенеративные�
изменения,�повреж-
дения�компонентов�
гиалина,�истончение�
гиалинового�слоя.�
Вакуолизация�цито-
плазмы,�нарушение�
структуры�волокон�
коллагена.

Выраженные�деструк-
тивные�и�дисрегене-
ративные�изменения,�
повреждения�компо-
нентов�гиалинового�
хряща�с�замещением�
клеток.�Вакуолизация�
цитоплазмы,�
Замещение�матрикса�
грубыми�волокнами�
коллагена.�Изменения�
субхондральной�кости

Оценка�по�ICRS�
(Международное�об-
щество�восстановления�
хряща)

4 2 0 0

Оценка�по�шкале�
Манкина�(2010).�Мах�12�
баллов)

2�балла 6�баллов 10�баллов 12�баллов

ОБСУЖДЕНИЕ
Принимая� во� внимание,� что� спонтанный� ОА� у�

крыс�в�естественном�состоянии�практически�не�раз-
вивается� [7],� можно� предположить,� что� все� наблю-
даемые� изменения� тканей� сустава,� были� вызваны�
введением�индукторов�ОА.�Моделирование�в�экспе-
рименте�возрастного�фенотипа�ОА,�объясняет�подбор�
старых�животных�(>2�лет)�и�метод�внутрисуставного�
введения�химических�индукторов.�Это� является�бо-
лее�предпочтительным�по�сравнению�с�часто�исполь-
зуемым� хирургическим� пересечением� медиального�
мениска�[12].

Морфофункциональные� показатели� коленных�
суставов�крыс,�оценивались�у�четырех�групп�живот-
ных,� с� индуцированным� ОА,� вызванным� однократ-
ным�внутрисуставным�введением�суспензии�талька,�
трипсина�и�папаина,�одна�из�групп�служила�контро-
лем� (введен� физиологический� раствор)� Результаты�
гистологического� анализа� выявили� изменения� тка-
ней� сустава� с� максимальным� уровнем� альтерации�
в� группах� III� (трипсин)� и� IV� (папаин).�Наличие�по-

верхностных�эрозий,�трещин,�узур,�неравномерность�
толщины�гиалинового�слоя,�вакуолизация�матрикса,�
а� также� снижение� степени� окрашивания�хряща,� на-
рушение� коллагеновой� структуры� матрикса,� размы-
тость�границ�между�слоями�подтверждали�глубокие�
деструктивные�изменения�гиалинового�хряща�и�раз-
витие�дистрофических�и�дегенеративных�изменений,�
приводящих�к�формированию�паннуса.�Сокращение�
числа� хондробластов� с� очагами� пролиферации� хон-
дроцитов,� некробиоз� тучных� клеток,� миграция� ма-
крофагов�из�зон�реактивных�изменений�в�очаги�деги-
алинизации�и�окружающую�мезенхимальную�ткань,�
сопровождаемый�усиленным�синтезом�фибробласта-
ми� разреженных� волокнистых� структур� приводил� к�
развитию�интерстициального�отека�и�реактивного�ар-
трита.�В�результате�наблюдалось�развитие�значитель-
ных� дистрофических� и� некротических� изменений�
вокруг�эпиметафизарной�линии�базальной�ветви�ги-
алиновой�пластинки.�В�то�же�время�нарушение�про-
цесса�остеогенеза�в�эпиметафизарной�области�созда-
ло�условия�для�развития�множества�резорбционных�
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пространств,�то�есть�формированию�субхондральных�
кист�и�очагов�остеопороза.�Признаки�реактивного�си-
новиита�с�пролиферацией�синовиоцитов,�отечностью�
и�гиперплазией,�сужением�суставного�пространства,�
были�также�наиболее�выражены�в�группах,�с�внутри-
суставным�введением�энзимных�индукторов�ОА.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ�
Апробированные� модели� индуцированного�

остеоартрита� коленного� сустава� крыс,� вызванные�
однократным� внутрисуставным� введением� энзи-
мов� трипсина� либо� папаина,� являются� хорошей,�
легко� воспроизводимой� экспериментальной� моде-
лью� химически� индуцированного� остеоартрита� ко-
ленного� сустава.� К� преимуществам� методов� также�
можно� отнести� точный� контроль� дозы� химикатов.�
Гистоморфологический� анализ� подтвердил� наличие�
изменений�в�тканях�сустава,�характерных�для�остео-
артрита,�различной�степени�тяжести.�Эти�индукторы�
могут�быть�рекомендованы�для�использования�в�со-
ответствующих� доклинических� исследованиях,� для�
решения�вопросов�фармакотерапии,�генной�терапии,�
трансплантаций�стволовых�клеток,�имплантации�ис-
кусственного�хряща�и�испытания�других�методов�ле-
чения�возрастного�фенотипа�остеоартрита.
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ВЛИЯНИЕ�КОНТРИКАЛА�И�КЛЕКСАНА�НА�ДИНАМИКУ�
ИММУНОЛОГИЧЕСКИХ�ПОКАЗАТЕЛЕЙ�У�ЖЕНЩИН� 
C�ПРИВЫЧНЫМ�НЕВЫНАШИВАНИЕМ�ПРИ�НАЛИЧИИ�
ГЕНИТАЛЬНЫХ�ИНФЕКЦИЙ

Мухитдинова�К.О.,�Джураев�Б.�М.,�Алейник�В.А.,�Бабич�С.М. 
Андижанский�государственный�медицинский�институт, 
Институт�иммунологии�и�геномики�человека�АН�РУз

XULOSA
Maqsad:�kontrikal�va�kleksanning�homiladorlikning�

dastlabki� bosqichida� immunitet� ko'rsatkichlarining�
o'zgarishiga�ta'sirini�o'rganish.

Materiallar va usullar: 3�guruhga�bo'lingan�79�ayol�
tekshirildi.�Pro�–�va�yallig'lanishga�qarshi�interleykinlar�
dinamikasi� -� IL-1β� va� IL-10,� o'sma� nekrozi� omili-a�
(TNF-α),�shuningdek�immunogramma�o'rganildi.

Tadqiqot natijalari: jinsiy� a'zolar� infektsiyalari� va�
haddan� tashqari� yallig'lanishli� immunitet� reaktsiyasi�
bo'lgan� ayollarda� qon� zardobidagi� yallig'lanishli�
interleykinlar� miqdori� sezilarli� darajada� oshdi� va�
yallig'lanishga� qarshi� interleykinlar� miqdori� kamaydi,�
hujayra� immune� subpopulyatsiyasining� pasayishi�
kuzatildi,�

Xulosa.� Kontrikal� va� kleksanning� odatdagi�
homila� tushishi� kuzatilgan� ayollarda� immunitet�
ko'rsatkichlarining� o'zgarishiga� ta'siri,� ularning�
antibiotiklar� bilan� kombinatsiyasi� haddan� tashqari�
yallig'lanish� immunreaktsiyalarini� bostirishni,� yuqumli�
agent�ta'sirining�pasayishini�ko'rsatdi.

Kalit so'zlar:� yallig'lanishga� qarshi� immunitet�
reaktsiyalari,� yallig'lanishga� qarshi� interleykinlar,�
yuqumli�kasalliklar,�homiladorlik,�genital�infektsiyalar.

SUMMARY
Objective:�to�study�the�eৼects�of�contrykal�and�clex-

ane�on�changes�in�immunity�indicators�at�an�early�stage�
of�pregnancy�

Materials and methods:�79�women�were�examined,�
divided�into�3�groups.�The�dynamics�of�pro-�and�anti-in-
Àammatory�interleukins�-�IL-1β�and�IL-10,�tumor�necro-
sis� factor-α� (TNF-α),� as�well� as� an� immunogram�were�
studied.

The results of the study. In�women�with�genital�in-
fections� and� excessive� inÀammatory� immune� response,�
the� content� of� inÀammatory� interleukins� in� the� blood�
serum�signi򟿿cantly�increased�and�the�content�of�anti-in-
Àammatory�interleukins�decreased,�there�was�a�decrease�
in�cellular�immune�subpopulations.�

Conclusion.�The�eৼects�of�contrykal�and�clexane�on�
changes�in�immunity�indicators�in�women�with�habitual�
miscarriage,� their�combination�with�antibiotics�showed�
suppression�of�excessive�inÀammatory�immune�response,�
reduction�of�exposure�to�an�infectious�agent.�

Keywords:�anti-inÀammatory�immune�reactions,�an-
ti-inÀammatory�interleukins,�infectious�agents,�pregnan-
cy,�genital�infections.

Несмотря� на� известную� антикоагулянтную� ак-
тивность,�биологическая�функция�гепарина�остается�
неясной.�Гепарин�изменяет�уровни�цитокинов�[1],�и�
было�показано,�что�его�производные�способны�дей-
ствовать�в�нескольких� точках�воспалительного�про-
цесса� [10].� Таким� образом,� одна� из� его� биологиче-
ских�ролей�может�заключаться�в�смягчении�эффектов�
внезапного�высвобождения�большого�количества�ци-
токинов�после�инфекции�или�повреждения�[3].

В�частности,�предполагается,� что� гепарин�игра-
ет�защитную�роль�в�воспалительной�реакции�[5],�что�
интерпретируется� как� включающее� (помимо� проче-
го)�ингибирование�эластазы�и�взаимодействие�с�не-
сколькими� цитокинами� [10,11].� Таким� образом,� ряд�

применений� гепарина� может� быть� обусловлен� его�
способностью�смягчать�воспаление�[3,6].

Молекулярный� механизм� противовоспалитель-
ного�действия�низкомолекулярного�гепарина�не�зави-
сит�от�типа�вируса�и�в�целом�причины�острого�вос-
палительного�процесса.�Это�еще�больше�расширяет�
диапазон� его� применения� –� для� лечения� вирусных�
инфекций,� приводящих� к� острым� воспалительным�
состояниям,�характеризующимся�повышенным�уров-
нем�цитокинов,�в�частности�IL-6�и�IFNγ�[4].

Дополнительным� преимуществом� является� то,�
что� гепарин� является� хорошо� известным� и� широко�
используемым�лекарством,�а�его�побочные�эффекты�
подробно�изучены�[2].


