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Резюме. Введение. Ксенобиопротезы клапанов сердца подвержены развитию структурной дегене-
рации их биологического компонента. Этот процесс сопровождается отложением липидов крови 
в биоматериале. Ранее было выдвинуто предположение, что липидная инсудация створчатого аппа-
рата ксенобиопротезов вторична к клеточной инфильтрации, а за удержание липидов в ксеноткани 
ответственны продуцируемые клетками реципиента гликозаминогликаны. Целями настоящей работы 
стали изучение закономерностей накопления липидов в створчатом аппарате имплантатов, а также 
проверка гипотезы об участии клеток и гликозаминогликанов в этом процессе. 
Материалы и методы. Материалом для исследования послужили 10 ксенобиопротезов (пять ксено-
аортальных и пять ксеноперикардиальных), эксплантированных из митральной позиции при репро-
тезировании. Створки полученных образцов отделяли от каркаса и замораживали для подготовки 
срезов на криотоме. С целью изучения клеточной инфильтрации, а также выявления дегенеративных 
изменений в протезном биоматериале срезы окрашивали гематоксилином Джилла и эозином. Для 
анализа компонентного состава створок и визуализации липидных пятен применяли окрашивание 
пентахромом по Мовату и масляным красным, соответственно. Анализ окрашенных срезов осуществ-
ляли методом световой микроскопии.
Результаты. В створках всех изученных ксеноаортальных биопротезов присутствовали крупные 
липидные пятна и скопления пенистых клеток, однако таковые не были обнаружены в створках ксе-
ноперикардиальных имплантатов. Отложения липидов и клеточные инфильтраты, как правило, не 
локализовались совместно друг с другом. Окрашивание пентахромом по Мовату показало отсутствие 
гликозаминогликанов в створках ксенобиопротезов обоего типа.
Заключение. Интенсивность липидной инсудации в створчатый аппарат ксенобиопротезов зависит 
от типа биоматериала, из которого он изготовлен. Накоплению липидов крови подвержены створки 
ксеноаортальных, но не ксеноперикардиальных биопротезов. Присутствие клеточных инфильтратов 
и гликозаминогликанов в створках не является определяющим фактором, способствующим накопле-
нию липидов.
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Lipid accumulation features in the heart valve epoxy-treated xenograft
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Abstract. Introduction. Xenograft heart valves are prone to structural valve degeneration accompanied 
by lipid accumulation. Research data suggest that the lipid insudation of bioprosthetic valve is secondary 
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Введение
В современной хирургии для замены несостоятель-

ных нативных клапанов сердца чаще всего использу-
ют механические и ксеногенные биологические про-
тезы, изготавливаемые из искусственных материалов 
или химически стабилизированных тканей животных, 
соответственно [1]. Последние выгодно отличаются 
от своих механических аналогов низкой тромбогенно-
стью, но они менее долговечны [2]. До 30% ксенобио-
протезов требует замены из-за развития дисфункций 
уже через 10 лет после имплантации [3]. Основной 
причиной несостоятельности имплантатов этого 
типа является структурная дегенерация ксено ткани, 
из которой изготовлен створчатый аппарат [4, 5]. Эта 
особенность существенно ограничивает возможности 
применения ксенобиопротезов у пациентов моложе 
65 лет [6, 7].

Согласно современным представлениям, механиз-
мы, стоящие за структурной дегенерацией ксенобио-
протезов, включают хроническое иммунное оттор-
жение, для которого характерны некоторые черты, 
свойственные атеросклеротическому поражению со-
судов и минерализации нативных клапанов аорты [1]. 
Так, результаты оригинальных исследований демон-
стрируют, что в створках ксенобиопротезов, удаленных 
вследствие дисфункций, присутствуют значительные 
отложения липидов, которые локализуются совместно 

с инфильтратами макрофагов и пенистых клеток [8, 9]. 
При этом липиды стимулируют секрецию иммунны-
ми клетками матриксных металлопротеиназ, которые, 
в свою очередь, способны расщеплять основные скле-
ропротеины ксеноткани и приводить к ухудшению ее 
прочностных свойств [9]. Также липиды крови пере-
носят ряд ферментов, таких как липопротеин-ассоци-
ированная фосфолипаза А2. Хотя о влиянии данного 
соединения на протезную ксеноткань пока ничего не-
известно, повышенные уровни этого фермента в крови 
положительно коррелируют с более быстрыми темпа-
ми структурной дегенерации и ухудшением гемодина-
мических параметров биопротезов [10, 11]. Наконец, 
липиды крови могут участвовать в окислительно об-
условленной дегенерации биоматериала и выступать 
в качестве ядер кальцификации [8]. В совокупности 
накопленные к настоящему моменту данные позволяют 
считать отложение липидов в створках ксенобиопроте-
зов одним из факторов, способных ускорять протеоли-
тическую, окислительную и кальциевую деградацию 
протезного биоматериала.

Несмотря на потенциально важную роль липидов 
крови в дегенерации створчатого аппарата ксено био-
протезов, механизмы липидной инсудации в ксено-
ткань изучены слабо. Основываясь на собственных 
оригинальных данных, Р. Шетти (R. Shetty) с соавто-
рами высказали предположение, согласно которому 

to cellular infiltration, since glycosaminoglycans produced by the recipient's cells are responsible for the 
lipid storage in the xenograft tissue. The objective of this research was to study the mechanisms of lipid 
accumulation in the heart valve xenograft, and to test the hypothesis that cells and glycosaminoglycans 
play a role in this process.
Materials and methods. The study included 10 explanted bioprosthetic mitral valves (5 xenoaortic and 
5 xenopericardial). We separated the leaflets of these valves from the stent, then the material was fro-
zen and transferred to the cryotome for section preparation. The sections were stained with Gill's H&E 
staining in order to study the cellular infiltration and detect any degenerative changes. To analyze the 
component composition of the leaflets the sections were stained with Movat's pentachrome, whereas 
Oil Red O was used to visualize the lipids. We used light microscopy to analyze the stained samples.
Results. Lipids and clusters of foam cells were present in all xenoaortic heart valves, but they were not 
found in the xenopericardial heart valves. Most lipid deposits and cellular infiltrates were not colocalized. 
Movat’s pentachrome staining revealed an absence of glycosaminoglycans in the leaflets of both types 
of bioprostheses.
Conclusion. The intensity of lipid insudation in the leaflets of bioprosthetic heart valves depends on the 
xenograft biomaterial. Xenoaortic bioprosthetic heart valves are revealed to be prone to lipid accumulation, 
unlike xenopericardial bioprostheses. The presence of cell infiltration and glycosaminoglycans in the leaflets 
is not a determining factor contributing to the accumulation of lipids.
Keywords: bioprosthetic heart valves, structural valve degeneration, cell infiltration, blood lipids, glycos-
aminoglycans
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за удержание липидов в протезных створках могут 
отвечать продуцируемые макрофагами гликозамино-
гликаны [9]. Впрочем, эта гипотеза не была проверена 
на примере эпоксиобработанных биопротезов, произ-
водимых в России ЗАО «НеоКор» (Кемерово). Послед-
ние отличаются от зарубежных аналогов тем, что для 
стабилизации ксенотканей при их изготовлении вместо 
глутарового альдегида используют диглицидиловый 
эфир этиленгликоля [12, 13]. Кроме того, до сих пор 
оставалось неясным, зависит ли интенсивность липид-
ной инсудации от типа ткани, из которой изготовлен 
створчатый аппарат ксенобиопротезов: аортального 
комплекса свиньи или перикарда крупного рогатого 
скота [14].

Таким образом, целями настоящей работы ста-
ли изучение закономерностей накопления липидов 
в створках эпоксиобработанных биопротезов разного 
типа – ксеноаортальных и ксеноперикардиальных, а 
также проверка гипотезы об участии клеток реципи-
ента и гликозаминогликанов в этом процессе. 

Материалы и методы
Материалом для исследования служили 10 ксено-

биопротезов, эксплантированных из митральной пози-
ции в ходе репротезирования. Среди изученных образ-
цов были ксеноаортальные протезы моделей «КемКор» 
(n=2) и «ПериКор» (n=3), а также ксеноперикардиаль-
ные протезы модели «ЮниЛайн» (n=5) производства 
ЗАО «НеоКор» (Кемерово, Россия). Средний возраст 
реципиентов ксеноаортальных биопротезов на момент 
репротезирования составил 61,4±10,2 года, ксенопери-
кардиальных – 63,0±14,8 года. Средний срок функци-
онирования имплантатов первого и второго типа до-
стигал 158,4±20,9 и 57,0±23,2 месяца, соответственно. 
Только один реципиент ксеноаортального биопротеза 
страдал дислипидемией.

После иссечения ксенобиопротезы помещали 
в 0,9% раствор натрия хлорида и доставляли в лабо-
раторию, где проводили макроскопический анализ де-
генеративных изменений биологического материала с 
последующей подготовкой образцов для гистологиче-
ского исследования. Створки полученных биопротезов 
отделяли от каркаса, фиксировали в криогеле Neg-50 
(Thermo Scientific, Германия) и с помощью криотома 
Microm HM 525 (Thermo Scientific, Германия) прово-
дили подготовку серийных срезов толщиной 6±1 мкм. 
Готовые срезы размещали на предметных стеклах по 
4–5 штук. Для изготовления срезов брали централь-
ную часть каждой из трех створок ксенобиопротеза от 
основания до свободного края, а также участки с де-
генеративными изменениями – разрывами, утолще-
нием и кальцификацией биоматериала, выявленными 
макроскопически. 

Для изучения локализации клеточных элементов 
и выявления степени дегенеративных изменений про-
тезного ксенобиоматериала использовали окрашива-
ние гематоксилином Джилла («БиоВитрум», Россия) 

и эозином («БиоВитрум», Россия) по протоколу, ко-
торый был оптимизирован ранее для элементов си-
стемы кровообращения [15]. Компонентный состав 
тканей створок и присутствие липидов определяли с 
помощью наборов для пентахромного окрашивания 
по Мовату (Abcam, Великобритания) и окрашивания 
масляным красным (Abcam, Великобритания), соот-
ветственно. Указанные окрашивания выполняли по 
протоколам производителя. В качестве контроля ис-
пользовали интактные створки неимплантированных 
ксеноаортального и ксеноперикардиального биопро-
тезов («НеоКор», Кемерово). Анализ окрашенных 
образцов осуществляли посредством микроскопа 
AxioImager.A1 (Zeiss, Германия), обработку изобра-
жений проводили с помощью программы AxioVision 
(Zeiss, Германия). Результаты оценивали два гистолога 
независимо друг от друга.

Исследование проводили в соответствии с принци-
пами Надлежащей клинической практики и Хельсинк-
ской декларации Всемирной медицинской ассоциации. 
Исследование было одобрено локальным этическим 
комитетом Научно-исследовательского института ком-
плексных проблем сердечно-сосудистых заболеваний 
(протокол № 19 от 06.11.2018). Все пациенты подпи-
сали письменное информированное согласие после 
разъяснения сути исследования.

Результаты 
Макроскопическое изучение эксплантированных 

ксенобиопротезов показало, что створки всех полу-
ченных образцов характеризовались утолщением ксе-
ноткани. Для створок ксеноаортальных биопротезов 
отмечены перфорации и разрывы, локализованные пре-
имущественно в областях коаптации и комиссур. Также 
мы наблюдали умеренное разрастание соединительной 
ткани реципиента (паннуса) на створчатом аппарате 
всех ксеноаортальных и двух ксеноперикардиальных 
биопротезов. Паннус присутствовал со стороны вы-
водного отдела и способствовал фиксации створок к 
каркасу с ограничением открытия клапана. Крупные 
кальцификаты были выявлены в створках всех имплан-
татов, однако тяжелую кальцификацию, выражающую-
ся в тотальном обызвествлении створчатого аппарата, 
наблюдали только у трех ксеноперикардиальных био-
протезов.

Анализ криосрезов створок, окрашенных гема-
токсилином Джилла и эозином, показал умеренную 
клеточную инфильтрацию как ксеноаортальных, так 
и ксеноперикардиальных биопротезов: клетки реципи-
ента располагались одиночно или небольшими скоп-
лениями на поверхности ксеноткани, а также в раз-
рыхленных предповерхностных слоях, но практически 
отсутствовали в толще биоматериала (рис. 1). Изучение 
морфологии клеточных элементов, в частности формы 
и размера ядер, позволило идентифицировать в составе 
инфильтратов нейтрофилы, макрофаги и гигантские 
многоядерные клетки. Наиболее подверженными кле-
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точной инфильтрации оказались области вблизи осно-
вания створок со стороны выводного отдела. В составе 
паннуса присутствовали удлиненные веретеновидные 
клетки, идентифицированные как фибробласты или 
гладкомышечные клетки, однако они не были выявлены 
в ксеноткани.

Волокнистая основа ксенотканей как ксеноаорталь-
ных, так и ксеноперикардиальных биопротезов несла 
признаки набухания, разволокнения и фрагментации, 
что объясняет макроскопически наблюдаемое утол-
щение створчатых аппаратов изученных клапанов. 
При этом структура внеклеточного матрикса створок 
ксеноаортальных биопротезов отличалась от таковой 
ксеноперикардиальных имплантатов большей рыхло-
стью и дезорганизацией волокон. Следует подчерк-
нуть, что эти различия обусловлены структурными 
особенностями, а не износом используемого био-
материала: створки аортального клапана свиньи ис-

ходно имеют рыхлый спонгиозный слой, тогда как 
для перикарда характерна плотная упаковка коллаге-
новых волокон. Кроме того, эффект дезорганизации 
матрикса ксеноаортальных биопротезов усиливается 
ввиду потери гликозаминогликанов спонгиозой при 
химической стабилизации ксеноткани и последую-
щем функционировании имплантатов в организме  
реципиента [16]. 

Анализ компонентного состава внеклеточного 
матрикса створок ксенобиопротезов посредством 
пентахромного окрашивания по Мовату продемон-
стрировал, что волокнистый компонент биоматери-
ала имплантатов обоего типа состоял из коллагена 
(рис. 2). При этом он не содержал следов эластина 
и гликозаминогликанов. Последние были обнаружены 
вблизи клеточных инфильтратов и в составе разрос-
шейся поверх створчатого аппарата соединительной 
ткани (паннуса).

А

B

Рис. 1.  Примеры клеточной инфильтрации створок ксеногенных биопротезов клапанов сердца.
 А – створка ксеноаортального биопротеза, В – створка ксеноперикардиального биопротеза. Окраска гематоксилином 

Джилла и эозином
Fig. 1.  Examples of cellular infiltration of xenograft heart valves.
 A – the leaflet of the xenoaortic bioprosthetic heart valve, B – the leaflet of the xenopericardial bioprosthetic heart valve.  

Gill's H&E staining
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Окрашивание криосрезов с помощью масляного 
красного выявило интенсивную липидную инсудацию 
в створки всех ксеноаортальных биопротезов, тогда 
как ткани четырех из пяти ксеноперикардиальных 
имплантатов не содержали липидов (рис. 3). Незна-
чительные отложения липидов отмечены в створках 

только одного ксеноперикардиального биопротеза. 
Помимо этого, в биоматериале ксеноаортальных, но 
не ксеноперикардиальных биопротезов присутствова-
ли скопления пенистых клеток. Липидные пятна, как 
правило, не локализовались совместно с клеточными 
инфильтратами.

А

B

Рис. 2.  Компонентный состав створок ксеногенных биопротезов клапанов сердца. 
А – створка ксеноаортального биопротеза. Гликозаминогликаны отсутствуют в спонгиозном слое и выявляются вблизи 
клеточного инфильтрата (голубое окрашивание). В – створка ксеноперикардиального биопротеза. Гликозаминогликаны 
не содержатся в ксеноткани, но присутствуют в паннусе, Окраска пентахромом по Мовату

Fig. 2. Component composition of xenograft heart valves.  
A – the leaflet of the xenoaortic bioprosthetic heart valve. Note the absence of glycosaminoglycans in the sponge layer and their 
presence near the cell infiltration (blue). B – the leaflet of the xenopericardial bioprosthetic heart valve. Glycosaminoglycans are 
present in pannus, but not in the xenograft tissue. Movat's pentachrome staining

Паннус |  
Pannus

Перикард |
Pericardium
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А

B

C

Рис. 3. Инсудация липидов крови в створки ксеногенных биопротезов клапанов сердца.  
А – створка ксеноартального биопротеза со значительными отложениями липидов в матриксе. B и C – створки 
ксеноперикардиальных биопротезов с отсутствующей или слабо выраженной липидной инсудацией, соответственно 

Fig. 3.  Lipid insudation in xenograft heart valves.  
A – the leaflet of the xenoaortic bioprosthetic heart valve with significant lipid deposits in the matrix. B and C – leaflets of the 
xenopericardial bioprosthetic heart valves without or with slightly expressed lipid insudation, respectively
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Рис. 3 (окончание). Инсудация липидов крови в створки ксеногенных биопротезов клапанов сердца.  
D – липидные пятна, выявленные в паннусе. E – скопления пенистых клеток в тканях ксеноаортального биопротеза. 
F – клеточный инфильтрат в створке ксеноперикардиального биопротеза. Нагруженные липидами клетки отсутствуют. 
G и H – контрольные образцы створок интактного ксеноаортального и ксеноперикардиального биопротезов, 
соответственно. Оба типа ксенотканей не содержали липидов до имплантации. Окраска масляным красным

Fig. 3 (end). Lipid insudation in xenograft heart valves.  
D – lipids detected in pannus. E – clusters of foam cells in the xenoaortic bioprosthetic heart valve. F – cell infiltration in the 
leaflet of the xenopericardial bioprosthetic heart valve. Note the absence of foam cells. G and H – control samples of intact 
xenoaortic and xenopericardial bioprosthetic heart valves, respectively. Both types of bioprostheses do not contain lipids before 
the implantation. Oil Red O staining

D

E F

G H

Паннус |  
Pannus

Перикард |
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Обсуждение
Наблюдаемое в настоящем исследовании распре-

деление клеточных инфильтратов на поверхности 
створок ксенобиопротезов с незначительным их про-
никновением в толщу биоматериала хорошо согласу-
ется с данными, полученными нашей группой ранее 
на другой серии образцов посредством электронной 
микроскопии [17], а также с результатами исследо-
вателей, изучавших клеточную инфильтрацию ксе-
нобиопротезов с применением гистологического 
и иммуногистохимического методов [8, 9, 18, 19]. 
Основываясь на характере локализации клеток реци-
пиента в створках ксенобиопротезов, можно сделать 
вывод, что они редко проникают в глубь протезной ксе-
ноткани, если последняя сохраняет свою структурную  
целостность.

Данные по компонентному составу биоматериала 
изученных ксенобиопротезов также хорошо объяснимы 
с позиции современных знаний о структуре нативных 
и химически фиксированных ксенотканей. В част-
ности, преобладающим типом белков внеклеточного 
матрикса в аортальных клапанах свиней и перикарде 
крупного рогатого скота является коллаген, образую-
щий волокнистую основу ксенотканей [20, 21]. Именно 
коллаген стабилизируется при обработке биоматериала 
используемыми в производстве ксенобиопротезов кон-
сервантами, такими как глутаровый альдегид и дигли-
цидиловый эфир этиленгликоля [22]. Однако упомяну-
тые вещества не фиксируют другие распространенные 
компоненты матрикса, включая гликозаминогликаны 
и эластин, вследствие чего они разрушаются в процессе 
производства и во время функционирования ксено био-
протезов [23, 24].

Ранее группой Р. Шетти было показано, что единст-
венным источником гликозаминогликанов в экспланти-
рованных биопротезах являются клеточные инфиль-
траты [9], что подтверждают результаты настоящего 
исследования. Так, окраска на гликозаминогликаны 
в створках изученных ксенобиопротезов всегда лока-
лизовалась совместно с клетками реципиента. Кроме 
того, гликозаминогликаны изобиловали в составе со-
единительной ткани, наросшей на поверхность протез-
ных створок. В то же время нам не удалось подтвердить 
факт значительного накопления гликозаминогликанов 
в створках ксенобиопротезов, как это было показано 
Р. Шетти с соавторами [9].

Выявленные закономерности отложения липидов 
крови в створках изученной серии ксенобиопротезов 
показывают, что предложенная ранее гипотеза об их 
удержании в ксеноткани за счет гликозаминоглика-
нов [9] не может объяснить наблюдаемую картину. 
Липидные пятна присутствовали даже в полностью 
лишенном гликозаминогликанов матриксе и не были 
связаны с клеточными инфильтратами, которые слу-
жат источником последних. Таким образом, про-
цесс накопления липидов в створках эпоксиобрабо-
танных ксеногенных биопротезов клапанов сердца 

осуществ ляется через механизмы, не требующие на-
личия продуцирующих гликозаминогликаны клеток  
реципиента.

Связывание липидов крови гликозаминогликанами 
обусловлено электростатическим притяжением между 
отрицательно заряженными сахаридными цепочками 
последних и положительно заряженными аминокис-
лотами, входящими в состав липопротеинов. Этот ме-
ханизм задействован в процессе накопления липидов 
в атеросклеротических бляшках, кальцинированных 
аортальных клапанах и, возможно, паннусе [25, 26]. 
Удержание липопротеинов в химически стабилизиро-
ванном матриксе ксенобиопротезов, вероятнее всего, 
также происходит благодаря электростатическим взаи-
модействиям, но не с гликозаминогликанами, а с моле-
кулами консервантов. Молекулы глутарового альдегида 
и диглицидилового эфира этиленгликоля представляют 
собой линейные углеродные цепочки, на концах кото-
рых находятся, соответственно, альдегидные и эпок-
сидные группы, несущие отрицательный заряд [22]. 
При стабилизации биоматериала эти молекулы образу-
ют химические мостики между волокнами коллагена, 
обеспечивая их химическую сшивку [22, 27]. Тем не 
менее не все молекулы консерванта взаимодействуют с 
коллагеном обоими концами, вследствие чего в стаби-
лизированном биоматериале имеются свободные аль-
дегидные и эпоксидные группы, которые могут улав-
ливать положительно заряженные частицы, включая 
липопротеины крови.

Противоречие между данными, полученными 
в ходе настоящего исследования и Р. Шетти с соав-
торами [9], могут быть связаны с особенностями хи-
мической обработки исследуемых протезов. Так, при 
производстве стабилизированных глутаровым аль-
дегидом имплантатов, включая изученные Р. Шетти 
с коллегами ксенобиопротезы модели Freestyle™, ис-
пользуют дополнительную антикальциевую обработку, 
маскирующую свободные альдегидные группы. Таким 
образом, липидная инсудация в биоматериал протезов 
этого типа происходит лишь в присутствии выделяе-
мых макрофагами гликозаминогликанов, поскольку 
сам по себе матрикс створок, вероятно, не способен 
связывать липиды. В свою очередь, стабилизирован-
ные диглицидиловым эфиром этиленгликоля ксенот-
кани изначально более устойчивы к кальцификации, 
и данная модификация не включена в протокол произ-
водства эпоксиобработанных биопротезов как обяза-
тельная [12]. Благодаря этому в биоматериале имплан-
татов могут присутствовать свободные эпоксидные 
группы, способствующие накоплению липидов даже 
в отсутствие гликозаминогликанов. 

Важно отметить, что интенсивность липидной ин-
судации зависит от типа биоматериала, из которого 
изготовлен ксенобиопротез. Данные настоящего ис-
следования показывают, что створки ксеноперикар-
диальных биопротезов практически не подвержены 
накоплению липидов, тогда как створки ксеноаор-
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тальных имплантатов содержат значительные липид-
ные отложения. Скорее всего, наблюдаемые различия 
проявляются ввиду структурных особенностей вне-
клеточного матрикса, свойственных каждому типу 
ксенотканей. Для перикарда характерен плотный 
структурированный матрикс, что препятствует его 
пропитыванию веществами из плазмы крови. В свою 
очередь, створки свиного аортального клапана обла-
дают рыхлым губкоподобным матриксом, очевидно, 
более склонным к абсорбции циркулирующих в плазме  
соединений.

Заключение
Основываясь на полученных данных, следует кон-

статировать, что наличие продуцируемых клетками 
гликозаминогликанов в створках биопротезов клапа-
нов сердца не является обязательным условием для 
накоп ления липидов. По-видимому, связывание липи-
дов в биоматериале осуществляется благодаря электро-
статическим взаимодействиям между аминокислотами 
липопротеинов и молекулами диглицидилового эфира 
этиленгликоля, используемого при изготовлении им-
плантатов. Таким образом, клеточная инфильтрация 
и инсудация липидами крови створок ксенобиопроте-
зов являются независимыми процессами.

Основным фактором, влияющим на интенсивность 
инсудации липидов крови в створчатый аппарат эпок-
сиобработанных ксеногенных биопротезов клапанов 
сердца, в данном исследовании оказался тип биома-
териала, из которого они изготовлены. В частности, 
ксеноперикард был менее подвержен пропитке липи-
дами по сравнению со створками свиных клапанов, что 
можно объяснить разницей в плотности внеклеточного 
матрикса этих ксенотканей. Впрочем, необходимо ого-
вориться, что изученные ксеноаортальные биопротезы 
функционировали втрое дольше ксеноперикардиаль-
ных (158,4±20,9 месяца против 57,0±23,2), поэтому 
более интенсивное пропитывание липидами крови 
их створок может являться следствием зависящего от 
времени механического износа волокнистой основы 
последних. Тем не менее этот факт не противоречит 
выводу о том, что створки с более рыхлым внеклеточ-
ным матриксом эффективнее аккумулируют липиды. 
Поскольку матрикс створок ксеноаортальных биопро-
тезов изначально менее структурирован, чем таковой 
ксеноперикардиальных имплантатов, логично пред-
положить, что он быстрее пропитывается липидами 
и другими веществами из плазмы крови. Таким об-
разом, ксеноперикард оказывается менее подвержен 
накоплению циркулирующих в крови и переносимых 
липидами соединений. 

Результаты настоящего исследования демонстриру-
ют, что ткани ксенобиопротезов подвержены пропиты-
ванию циркулирующими в крови липидами, которые 
потенциально способны провоцировать развитие или 
ускорять дегенерацию биоматериала. При этом ксено-
перикард выгодно отличается от створок аортальных 

клапанов свиньи меньшей склонностью к их аккумуля-
ции. С учетом полученных данных уместно предполо-
жить, что использование перикарда при производстве 
ксенобиопротезов в сочетании с применением техноло-
гий, нацеленных на предотвращение накопления в их 
створчатом аппарате различных соединений, может 
способствовать торможению дегенерации и увеличе-
нию сроков функционирования имплантатов. Одними 
из таких технологий являются дополнительная обра-
ботка эпоксиобработанного биоматериала, устраняю-
щая свободные эпоксидные группы, а также создание 
на поверхности створок полимерной пленки, препят-
ствующей поступлению в ксеноткань веществ из омы-
вающей ее крови.

Ограничения исследования
Изученные ксеноаортальные и ксеноперикардиаль-

ные биопротезы значительно различались по срокам 
функционирования и клиническим причинам дисфунк-
ций. Тем не менее биопротезы обоего типа в целом 
были сопоставимы по степени развития дегенератив-
ных изменений ксеноткани, которые привели к дис-
функции и необходимости реоперации. Таким образом, 
мы считаем, что, несмотря на существенную разницу 
в сроках функционирования, две группы уместно срав-
нивать в контексте изучения особенностей липидной 
инсудации.

В настоящее время нет возможности провести до-
полнительное исследование на выборках биопроте-
зов, сопоставимых по времени функционирования. 
Это связано со сменой поколений коммерческих мо-
делей. Производство ксеноаортальных биопротезов, 
отобранных для настоящего исследования, было пре-
кращено в 2009 году, в силу чего на период проведения 
настоящего исследования у нас нет образцов с ранними 
дисфункциями. Обратная ситуация наблюдается с ксе-
ноперикардиальными биопротезами: изделия модели 
«ЮниЛайн» вошли в клиническую практику только 
с 2008 года, и сегодня доступны имплантаты лишь с 
ранними проявлениями дисфункции. 
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