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the accumulation of cholesterol by monocyte-like THP-1 cells
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Введение

Высокий уровень холестерина липопротеидов 
низкой плотности (ХС-ЛНП) является основным 
фактором риска сердечно-сосудистых заболеваний 
(ССЗ) [1]. Фракция циркулирующих в крови ЛНП 
не является гомогенной, а состоит из множества 
различных подфракций, которые могут быть разде-
лены такими физико-химическими методами, как 
ультрацентрифугирование, электрофорез в гради-
ентном геле полиакриламида, с помощью ядерного 
магнитного резонанса, а также методами осажде-
ния [2]. Отличия в физико-химических свойствах 
частиц ЛНП обусловливают их различный вклад как 
в атерогенез [3], так и в оценку сердечно-сосуди-
стого риска [4].

Мелкие плотные подфракции ЛНП (мпЛНП) 
диаметром менее 25,5 нм обладают пониженной 
способностью связываться с ЛНП-рецепторами 
и проявляют более высокое сродство к внеклеточ-
ному матриксу внутри сосудистой стенки, что делает 
их в большей степени подверженными окислитель-
ным модификациям и усиливает их атерогенный 
потенциал [5, 6]. По данным ряда клинических 
исследований, наличие мпЛНП связано с наличием 
и тяжестью атеросклероза [ 7, 8], а также с развитием 
ишемической болезни сердца (ИБС) [9]. Напротив, 
крупные частицы ЛНП не являются атерогенными 
и присутствуют у пациентов без значимого пораже-
ния коронарного русла [4, 10, 11].

Захват макрофагами атерогенных липопро-
теидов и образование пенистых клеток являются 
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ключевым звеном образования атеросклеротиче-
ского повреждения. В качестве атерогенных липо-
протеидов могут выступать модифицированные 
ЛНП, ЛНП-содержащие циркулирующие иммун-
ные комплексы (ЦИК), а также ремнанты липопро-
теидов [12, 13, 14].

Однако данные о накоплении различных под-
фракций апоВ100-содержащих липопротеидов 
ЛНП макрофагами крайне ограничены. Цель рабо-
ты – изучить способность макрофагальных клеток 
линии THP-1 к накоплению общего холестерина 
(ОХС) в зависимости от субфракционного профиля 
апоВ100-содержащих липопротеидов.

Методы

Для работы использовали иммортализован-
ную моноцитоподобную клеточную линию THP-1 
(ATCC®), полученную из периферической крови ре-
бенка с острым монобластным лейкозом. Культиви-
рование клеток проводили в СО2-инкубаторе Forma 
Scientific (США, температура 37 °С, 5% содержания 
СО2, повышенная влажность) в средe RPMI-1640 
(ПанЭко), с добавлением пенициллин/стрепто-
мицина (50 ед/мл / 50 мкг/мл) (ПанЭко), 10% 
фетальной бычьей сыворотки (PAA), 50 мкмоль 

-меркаптоэтанола. Смену среды производили 
2 раза в неделю. Для дифференцировки клетки 
рассаживали в лунки 24-луночного планшета 
по 500 тыс. клеток в лунку и вносили по 1 мл среды, 
содержащей 5 нмоль форбол 12-миристат-13-
ацетата (Sigma Aldrich).

Через 48 часов среду удаляли, добавляли 1 мл 
экспериментальной смеси, содержащей ростовую 
среду и 10% исследуемого образца сыворотки кро-
ви человека. Инкубацию с каждым из исследуемых 
образцов сыворотки проводили в трех параллелях. 
Через 22–24 часа надосадочную жидкость отбира-
ли. Для получения клеточного лизата клетки 3 раза 
промывали 1 мл теплого раствора Хэнкса, затем 
добавляли 130 мкл 0,1%-ного раствора Тритон 
Х100. Интенсивно пипетировали и собирали лизат. 
Клеточный лизат центрифугировали при 1500 g 
5 мин. Для проведения дальнейших измере-
ний объединяли образцы лизатов, полученных 
из трех лунок (параллелей) для каждого образца 
сыворотки.

Образцы сыворотки были получены от нормо-
липидемических пациентов, проходивших обсле-
дование в институте клинической кардиологии 
им. Мясникова ФГБУ «НМИЦ кардиологии».

Во всех образцах сыворотки, а также в супер-
натантах культур измеряли концентрацию ОХС, 
триглицеридов (ТГ), холестерина липопротеидов 
высокой плотности (ХС-ЛВП) ферментативным 
методом с использованием наборов Biocon/
Analyticon (Германия) и двулучевого спектрофо-
тометра (Shimadzu UV-180, Япония) при длине 
волны 546 нм. Концентрацию ОХС в препаратах 
клеточных лизатов определяли по аналогичной 

методике, но объем исследуемой пробы увеличи-
вали в 2,5 раза. Общий белок в лизатах определяли 
колориметрическим методом по Бредфорду [15] 
с использованием того же прибора.

Содержание ЦИК в исследуемых сыворотках 
определяли осаждением в присутствии поли-
этиленгликоля (ПЭГ) в концентрациях от 3 до 6%, 
как было описано ранее [16]. В данной работе 
изучали суммарное содержание ЦИК, дифферен-
цированных по размеру, но не по специфичности. 
Данные представляли в лабораторных единицах: 
(лаб. ед.) = (ОПобразца в ПЭГ – ОПобразца в физ. растворе) × 1000.

Концентрацию окисленных ЛНП (окЛНП) в сы-
воротках (единиц/л) определяли с использованием 
коммерческого набора Mercodia Oxidized LDL ELISA 
(Швеция) в соответствии с инструкцией произво-
дителя на микропланшетном спектрофотометре 
Multiscan Go (Thermo Sсientific, Финляндия). Опре-
деление титра аутоантител (аутоАт) против ЛНП, 
окисленных в присутствии двухвалентной меди 
(Cu2+, окЛНП), проводили методом твердофаз-
ного иммуноферментного анализа в соответствии 
с описанным ранее [16] с использованием того же 
прибора. Концентрацию апоВ100 в сыворотках 
крови измеряли методом иммунотурбидиметрии 
с помощью реагентов Vital («Витал-Диагностик», 
Санкт-Петербург) на двухлучевом спектрофотометре 
(Shimadzu UV-180, Япония). Комплемент-связыва-
ющую способность сывороток (активацию компле-
мента) определяли с использованием комплемента 
морской свинки (Щёлковский биокомбинат, Россия) 
и гемолитической системы («Микроген», Россия) 
[17]. Перед постановкой реакции образцы сыворот-
ки предварительно прогревали при 56 °С в течение 
30 мин. для инактивации собственного компле-
мента. С помощью спектрофотометра Multiscan Go 
(Thermo Scientific, Финляндия) измеряли оптическую 
плотность (ОП) при длине волны 412 нм и рассчи-
тывали степень лизиса (СЛ) по формуле: СЛ, % = 
((ОПобр-Кгс) / (Кгск-Кгс)) ×100%, где ОПобр – ОП 
образца, Кгс – ОП гемолитической системы (смесь 
гемолитической сыворотки и эритроцитов барана), 
Кгск – ОП гемолитической системы и комплемента 
(смесь гемолитической сыворотки, эритроцитов 
барана и комплемента). Подфракции апоВ100-со-
держащих липопротеидов в сыворотках анализиро-
вали с помощью системы Липопринт® (Quantimetrix, 
США).

Статистическую обработку результатов проводили 
с использованием пакета статистических программ 
MedCalc 15.8. Ввиду ненормального распределения 
большинства исследуемых параметров и неболь-
шого количества наблюдений использовали методы 
непараметрического анализа. Данные представляли 
как медиану и интерквартильный интервал. Анализ 
взаимосвязи различных параметров оценивали 
с использованием коэффициента ранговой корре-
ляции Спирмена. Сравнение независимых выборок 
проводили с использованием непараметрического 
критерия с поправкой Манна – Уитни. Определение 
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пороговой концентрации мпЛНП, вызывающей 
накопление ОХС свыше медианы распределения, 
рассчитывали с использованием анализа кривых 
операционных характеристик (ROC-анализ). Для 
оценки связи исследуемых показателей и степени 
накопления внутриклеточного холестерина THP-1 
клетками применяли многофакторный регрессион-
ный анализ.

Результаты

После проведенного скрининга были отобраны 
35 образцов сыворотки с концентрацией ОХС не 

более 240 мг/дл с концентрацией мпЛНП, варьи-
рующей от 0 до 46 мг/дл, которые были разделены 
на три группы в соответствии с терцилями распреде-
ления концентрации мпЛНП: группа 1 – без мпЛНП 
(n = 11), группа 2 – с пограничным уровнем мпЛНП 
от 1 до 4,9 мг/дл (n = 13), группа 3 – с повышен-
ным уровнем мпЛНП – больше или равно 5 мг/
дл (n = 11). Согласно референсному значению 
концентрации мпЛНП набора Липопринт® в сы-
воротках группы 1 и 2 присутствовал профиль А 
(неатерогенный), в группе 3 – профиль Б (атеро-
генный). На рис. 1 представлены профили под-
фракций липопротеидов для групп 1–3.

Примечание: группы 1, 2 – неатерогенный профиль А; группа 3 – атерогенный профиль Б.
ЛОНП – липопротеиды очень низкой плотности; ЛНП – липопротеиды низкой плотности; ЛВП – липопротеиды высо-
кой плотности.

Рис. 1. Типичные липидограммы сывороток, полученные с помощью системы Липопринт®

Группы не различались по исходному уровню 
ОХС, ХС-ЛВП и ТГ, а также по концентрации окЛНП. 
Также не было обнаружено значимых различий 
в уровне подфракций апоВ100-содержащих липо-
протеидов (ЛНП и липопротеидов промежуточной 
плотности (ЛПП)), за исключением подфракций 
ЛНП-2 (табл. 1).

Уровень апоВ100 в исследованных сыворотках 
был достоверно выше в группе с атерогенным 
профилем Б, чем в подгруппах с отсутствием или 
незначительной концентрацией мпЛНП.

Концентрация ЦИК всех размеров была выше 
в группе с высоким содержанием мпЛНП по срав-
нению с группой с отсутствием мпЛНП (рис. 2), но 
только для гигантских ЦИК (гЦИК) различия до-
стигали уровня значимости. В концентрации аутоАт 
против Cu2+ и степени лизиса эритроцитов в систе-
ме реакции активации комплемента различий не 
наблюдалось.

Уровень ОХС, аккумулированного клетками 
THP-1, был выше при инкубации с сыворотками 
с атерогенным профилем Б (рис. 3), однако для аб-
солютной концентрации ОХС в лизате эти различия 
не достигали достоверности (рис. 3а), в отличие 
от концентрации ОХС, нормированной на концен-
трацию белка (рис. 3б).

Согласно результатам однофакторного анализа 
количество ОХС, аккумулированное клетками, было 
взаимосвязано только с концентрацией мпЛНП 
и более ни с какими из измеренных показателей 
(табл. 2).

В исследуемых сыворотках уровень IgG аутоан-
тител против окЛНП (r = 0,521, p < 0,01), так же как 
и содержание гигантских и мелких ЦИК (r = 0,428, 
p = 0,021; r = 0,382, p = 0,041 соответственно) 
зависели от концентрации окЛНП, что согласовы-
валось с наблюдениями о способности модифици-
рованных ЛНП выступать в качестве аутоантигена, 
участвующего в развитии атеросклероза и последу-
ющих сердечно-сосудистых осложнений [18], тогда 
как степень активации системы комплемента кор-
релировала только с концентрацией мелких ЦИК 
(r = 0,433, p = 0,050). Концентрация мпЛНП также 
коррелировала с концентрацией ЛПП среднего раз-
мера ЛПП-В (r = 0,354, p = 0,037), ЛНП среднего 
размера – ЛНП-2 (r = 0,712, p < 0,0001) и концен-
трацией апоВ100 (r = 0,491, p < 0,01). Тенденция 
к большему накоплению холестерина клетками 
была обнаружена при инкубации с сыворотками 
с концентрацией окЛНП > 51,8 ед/л (верхняя квар-
тиль), чем с концентрацией окЛНП <31,3 ед/л 
(нижняя квартиль) (рис. 4).
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Таблица 1. Характеристика липидного спектра и субфракционного состава апоВ100-содержащих ли-
попротеидов в исследуемых сыворотках в зависимости от концентрации мпЛНП

Параметр
Профиль А Профиль Б

группа 1 (n = 11) 
мпЛНП = 0 мг/дл

группа 2 (n = 13) 
мпЛНП = 1–4,9 мг/дл

группа 3 (n = 11) 
мпЛНП ≥  5 мг/дл

ОХС, мг/дл 132,1 [125,3; 190,5] 121,4 [106,2; 166,7] 169,0 [144,2; 186,0]

ХС-ЛВП, мг/дл 63,5 [56,8; 72,4] 62,8 [57,6; 76,4] 67,6 [61,1; 77,7]

апоВ100, мг/дл 58,6 [43,9; 62,4] 54,1 [44,5; 69,0] 68,1 [63,8; 84,1]**, #

окЛНП, ед/л 39,4 [33,8; 45,0] 28,4 [26,6; 53,1] 48,2 [43,1; 61,5]

ЛОНП (%) 28,2 [24,3; 58,7] 31,5 [29,1; 34,2] 30,6 [30,1; 33,3]

ЛОНП, мг/дл 47,0 [34,8; 80,3] 41,0 [31,5; 55,0] 54,0 [48,2; 58,5]

ЛПП-C (%) 4,4 [0,8; 5,6] 4,2 [3,3; 5,3] 3,8 [3,6; 5,6]

ЛПП-C мг/дл 6,0 [0,5; 9,3] 6,0 [4,8; 7,2] 7,0 [6,0; 9,5]

ЛПП-B (%) 5,0 [1,1; 6,5] 5,4 [4,8; 5,7] 5,1 [4,3; 6,4]

ЛПП-B мг/дл 7,0 [0,8; 9,7] 7,0 [5,0; 9,2] 8,0 [8,0; 11,7]

ЛПП-A (%) 8,6 [1,4; 11,8] 6,1 [5,5; 7,1] 5,9 [4,7; 7,9]

ЛПП-A мг/дл 12,0 [1,3; 21,5] 9,0 [5,8; 10,0] 9,0 [7,2; 16,0]

ЛНП-1 (%) 16,1 [13,2; 17,1] 16,3 [13,9; 17,9] 15,3 [13,6; 17,2]

ЛНП-1 мг/дл 21,0 [11,5; 27,5] 20,0 [17,0; 26,7] 28,0 [18,7; 32,5]

ЛНП-2 (%) 3,1 [0,4; 4,1] 7,8 [5,7; 12,0]*** 11,7 [8,5; 12,5]***

ЛНП-2 мг/дл 4,0 [1,0; 5,8] 11,0 [7,8; 13,0]**** 20,0 [15,5; 21,0]****, ##

мпЛНП (%) 0 1,4 [1,3; 2,0] 4,2 [3,5; 6,9]

мпЛНП, мг/дл 0 2,0 [1,0; 2,0] 7,0 [6,3; 11,0]

Примечание: данные представлены как медиана и интерквартильный интервал (медиана [25%; 75%]).
* p < 0,05, ** p < 0,01, *** p < 0,005, **** p < 0,0001 в сравнении с группой 1, # p < 0,05, ## p < 0,01 в сравнении с груп-
пой 2. ОХС – общий холестерин; ХС-ЛВП – холестерин липопротеидов высокой плотности; апоВ100 – апобелок 
В100; окЛНП – окисленные липопротеиды низкой плотности; ЛОНП – липопротеиды очень низкой плотности; ЛПП 
(А, В, С) – липопротеиды промежуточной плотности подклассов А, В, С; ЛНП – липопротеиды низкой плотности; 
мпЛНП – мелкие плотные липопротеиды низкой плотности; ЛВП – липопротеиды высокой плотности.

По результатам многофакторного анализа 
с введением в модель уровня ОХС в плазме, 
ХС-ЛВП, апоВ100, окЛНП и ЛНП-2 только кон-
центрация мпЛНП (r = 0,709, p <0,001) являлась 
независимым предиктором накопления ОХС клетка-
ми, выраженным как холестерин, нормированный 
на единицу белка. Введение в модель таких по-
казателей, как ЦИК гигантских размеров и титр 
IgM аутоАт против окЛНП – как возможных анти-
атерогенных факторов, – не изменяло значимости 
мпЛНП как предиктора накопления холестерина 
клетками. Полученные в опытах in vitro результаты 
согласовывались с наблюдениями популяционных 
исследований, в которых уровень аутоАт к модифи-
цированным ЛНП и ЦИК не являлся независимым 
предиктором степени тяжести атеросклероза [19].

Анализ кривых операционных характеристик 
(ROC-анализ) продемонстрировал, что наличие 
мпЛНП в любой концентрации (свыше 0 мг/дл) 
с чувствительностью 88% и специфичностью 50% 
(площадь под кривой (AUC) 0,737 (95% ДИ 
0,561–0,871), p < 0,01) определяло накопление 
холестерина клетками в количестве, превышающем 

медиану распределения (относительное содержа-
ние холестерина в лизате, нормированное на бе-
лок, больше 4,3 отн. ед.).

Таким образом, в опыте in vitro было показано, что 
наличие мпЛНП способствует захвату холестерина 
клетками независимо от других компонентов сыво-
ротки крови, таких как окЛНП, титр аутоАт против 
окЛНП, ЦИК различных размеров и ЛНП среднего 
размера (ЛНП-2). При этом даже незначительная 
концентрация мпЛНП (менее 5 мг/дл) вызывает на-
копление холестерина в клетках THP-1.

Обсуждение

Накопление липидов макрофагами с после-
дующим их превращением в пенистые клетки 
является одним из ключевых звеньев атерогенеза. 
Согласно современным представлениям, наибо-
лее интенсивно захватываются не нативные ЛНП, 
а каким-либо образом модифицированные ЛНП – 
окисленные, ацилированные, десиалированные 
или содержащие другие модификации [12]. Роль 
мпЛНП как факторов риска атеросклероза активно 
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Примечание: группа 1 – сыворотки без мпЛНП, группа 2 – сыворотки с концентрацией мпЛНП от 1 до 4,9 мг/дл, 
группа 3 – сыворотки с концентрацией мпЛНП 5 мг/дл. ЦИК – циркулирующие иммунные комплексы; окЛНП – 
окисленные липопротеиды низкой плотности; аутоАт – аутоантитела.

Примечание: А – абсолютная концентрация ОХС; Б – концентрация ОХС, нормированная на концентрацию белка: 
отн. ед.= мг ОХС / 100 мг белка; ОХС – общий холестерин.
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Рис. 2. Концентрация циркулирующих иммунных комплексов (А, Б, В), степень лизиса (Г) и титр аутоАт 
против окисленных ЛНП (Д, Е) в группах с различным уровнем мпЛНП

Рис. 3. Содержание общего холестерина в лизате клеток

обсуждается на протяжении последнего десятиле-
тия, при этом в настоящее время интерес к данной 
проблеме не только не ослабевает, но и растет [20]. 
Ранее в наших работах было показано, что у па-
циентов, находящихся на оптимальной гиполипи-
демической терапии, уровень мпЛНП не является 
независимым предиктором наличия и тяжести 
гемодинамически значимых (стеноз более 50%) 
поражений коронарных артерий [10].

В настоящей работе мы исследовали на-
копление внутриклеточного холестерина моно-
цитоподобными клетками THP-1 в зависимости 

от субфракционного состава апоВ100-содержащих 
липопротеидов. Данная клеточная линия широко 
используется как инструмент для исследования 
структуры и функций моноцитов/макрофагов как 
для фундаментальных, так и для прикладных ис-
следований [21].

Полученные данные позволяют предположить, 
что наличие у пациента мпЛНП, вне зависимости 
от других потенциальных факторов риска, таких 
как уровень окЛНП, концентрация апоВ100, ЛНП 
среднего размера (ЛНП-2), наличие аутоАт против 
окЛНП и циркулирующих иммунных комплексов, 
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Таблица 2. Взаимосвязь концентрации измеренных липидных и иммунологических показателей с на-
коплением общего холестерина клетками

Показатель, концентрация 
в сыворотке

Концентрация ОХС в лизате, 
мг/дл

Удельная концентрация ОХС 
в лизате, отн. ед.

r p r p

ОХС, мг/дл -0,173 0,320 -0,15 0,388

не-ЛВП-ХС, мг/дл -0,110 0,528 -0,087 0,618

ЛОНП, мг/дл -0,125 0,476 -0,223 0,197

ЛПП-C, мг/дл -0,098 0,576 0,025 0,885

ЛПП-B, мг/дл 0,095 0,589 0,16 0,358

ЛПП-A, мг/дл -0,062 0,725 0,039 0,825

ЛНП-1, мг/дл -0,121 0,490 -0,155 0,375

ЛНП-2, мг/дл 0,286 0,096 0,23 0,183

мпЛНП, мг/дл 0,344 0,043 0,442 0,008

ЛВП, мг/дл -0,207 0,233 -0,115 0,512

апоВ100, мг/дл 0,092 0,599 0,037 0,831

окЛНП, ед/л 0,072 0,710 -0,014 0,943

гЦИК, лаб. ед. 0,228 0,187 0,078 0,655

кЦИК, лаб. ед. 0,056 0,750 0,066 0,708

мЦИК, лаб. ед. 0,021 0,905 -0,014 0,935

Титр IgG аутоАт против 
Cu2+окЛНП, опт. ед. 0,042 0,815 0,099 0,578

Титр IgM аутоАт против 
Cu2+окЛНП, опт. ед. -0,197 0,256 -0,159 0,360

Активация комплемента, % 0,054 0,817 0,115 0,621

Примечание: ОХС – общий холестерин; не-ЛВП-ХС – холестерин, не входящий в липопротеиды высокой плотности; 
ЛОНП – липопротеиды очень низкой плотности; ЛПП (А, В, С) – липопротеиды промежуточной плотности подклассов 
А, В, С; ЛНП – липопротеиды низкой плотности; мпЛНП – мелкие плотные липопротеиды низкой плотности; ЛВП – ли-
попротеиды высокой плотности; апоВ100 – апобелок В-100; окЛНП – окисленные липопротеиды низкой плотности; 
гЦИК – гигантские циркулирующие иммунные комплексы; кЦИК – крупные и средние циркулирующие иммунные 
комплексы; мЦИК – мелкие циркулирующие иммунные комплексы; IgG аутоАт против окЛНП – аутоантитела класса 
IgG к окисленным липопротеидам низкой плотности; IgМ аутоАт против окЛНП – аутоантитела класса IgМ к окислен-
ным липопротеидам низкой плотности.

является значимым предиктором накопления холе-
стерина клетками.

Схожие результаты были получены в работе Tani 
и соавт., показавших, что препараты как окислен-
ных, так и нативных мпЛНП, в отличие от фракции 
ЛНП крупного размера, способны вызывать значи-
мое накопление липидов THP-1 клетками. Возмож-
ными причинами такого наблюдения, по мнению 
авторов, может быть как большая склонность 
мпЛНП к окислению, так и способность нативных 
мпЛНП оказывать влияние на захват липидов 
макрофагами через увеличение экспрессии лекти-
ноподобного рецептора-1 окисленных ЛНП (LOX-1 
рецептор) макрофагами [22].

В настоящее время нет общепринятого рефе-
ренсного значения для концентрации подфракций 
мпЛНП. Пограничное значение, предлагаемое в си-
стеме «Липопринт» для оценки атерогенного про-
филя липопротеидов, составляет 6 мг/дл и выше. 

Однако по результатам ROC-анализа присутствие 
мпЛНП в концентрации свыше 2 мг/дл было до-
стоверно связано с наличием ИБС при обследова-
нии 187 обследованных пациентов [22]. Недавно 
были опубликованы данные о том, что у пациентов 
с концентрацией мпЛНП свыше 4 мг/дл количе-
ство «неклассических» моноцитов с фенотипом 
CD14+CD16++ достоверно больше, чем у паци-
ентов с концентрацией мпЛНП не более 1 мг/дл, 
что также свидетельствует о роли мпЛНП как не за-
висимого от уровня ЛНП фактора атерогенеза [23]. 
Дальнейшее исследование роли мпЛНП в развитии 
атеросклеротического поражения сосудов является 
перспективным направлением как для ранней про-
филактики развития ИБС, так и для поиска новых 
методов терапевтического воздействия на уровень 
данного показателя.
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Заключение

Полученные нами результаты демонстрируют, 
что наличие мпЛНП в сыворотке вызывает нако-
пление холестерина макрофагами вне зависимости 
от других потенциально «атерогенных» и «анти-
атерогенных» компонентов плазмы крови. Таким 
образом, в опытах in vitro на клеточной модели мы 
подтвердили, что методы определения подфракций 

мпЛНП могут оказаться перспективными на стадии 
первичной профилактики ИБС для выявления 
пациентов, имеющих повышенный риск развития 
атеросклероза.

Конфликт интересов

Конфликт интересов отсутствует.

Ñïèñîê ëèòåðàòóðû

Примечание: А – абсолютная концентрация ОХС; Б – концентрация ОХС, нормированная на концентрацию белка: 
отн. ед. = мг ОХС / 100 мг белка.
ОХС – общий холестерин, окЛНП – окисленные липопротеиды низкой плотности.
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Рис. 4. Накопление общего холестерина клетками при инкубации с сыворотками с уровнем окЛНП 
из нижней (<31,3 ед/л) и верхней (>51,3 ед/л) квартилей распределения
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