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Цель. Изучить особенности варикозной трансформации венозной стенки у пациентов разных воз-
растных групп.

Материал и методы. Исследованы 32 приустьевых фрагмента большой подкожной вены, взятых 
во время проведения кроссэктомии и стриппинга по поводу варикозной болезни. Группу A составили 18 
пациентов в возрасте 60 лет и меньше, группу В – 14 пациентов старше 60 лет. Проведена оценка глад-
комышечных, эластических элементов, vasa vasorom (v.v.), nervi vasorum (n.v.). Статистическая обработка 
проведена на основании полуколичественных данных по 10 бальной рейтинговой шкале с применением 
коэффициента корреляции Спирмена и критерия Манна-Уитни.

Результаты. В группе В отмечалась выраженная гипертрофия внутреннего слоя циркулярных глад-
комышечных пучков (ГМП), гипотрофия внешнего слоя продольных ГМП средней оболочки. По данным 
признакам группы различны (р<0,05). При длительно существующей варикозной болезни часто отмечают-
ся различные признаки дистрофических и дегенеративных процессов эластических волокон, их распад и 
фрагментация на зерна и глыбки. Встречаются случаи выраженной дегенерации внутренней и наружной 
эластических мембран вплоть до ее полного разрушения. Статистически значимых межгрупповых различий 
по плотности эластических волокон не получено (р=0,23). В группе В наблюдается тенденция к увели-
чению количества и диаметра v.v., в основном за счет преобладания расширенных венул. Межгрупповой 
разницы по плотности v.v. не выявлено (р=0,19). Во всех исследуемых случаях обнаружены дегенеративные 
и дистрофические изменения n.v. Статистически значимых межгрупповых различий по  плотности n.v. не 
выявлено (р=0,22). 

Заключение. Варикозная трансформация венозной стенки является негативно прогрессирующим 
процессом, динамика морфологических изменений которого находится в прямой связи с длительностью 
заболевания и возрастом. Наиболее показательные признаки варикозной трансформации наблюдаются в 
мышечном и соединительнотканном компонентах венозной стенки.

Ключевые слова: морфология, варикозная болезнь, стенка большой подкожной вены, пожилой и старче-
ский возраст

Objectives. To study the features of venous wall varicose transformation in patients of different age groups. 
Methods. 32 estuarine fragments of the great saphenous vein (GSV) taken in a crossectomy and stripping of 

varicose veins have been investigated. Group A included 18 patients aged 60 years or less, group B – 14 patients 
older than 60. The smooth muscle, elastic elements, vasa vasorom (v.v.), nervi vasorum (n.v.) have been assessed. 
Statistical analysis has been done on the basis of semi-quantitative data according to the 10-point rating scale using 
a Spearman's rank correlation coefficient and Mann-Whitney test. 

Result. The marked hypertrophy of the inner circular layer of smooth muscle bundles (SMB) and hypotrophy 
of the external layer of longitudinal smooth muscle bundles of the median membrane have been found in group 
B. There is a significant difference between two groups according to the given features these groups (p<0,05). The 
signs of dystrophy, degeneration, decomposition and fragmentation of elastic fibers in the grains and lumps were 
considered to be the features of long-existing varicose veins. Some cases of severe degeneration of the internal and 
external elastic membranes up to its complete destruction have been registered. No statistically significant difference 
in the density of elastic fibers (p=0,23) war observed between groups. A tendency towards increase the number and 
diameter of v.v., due to the predominance of varicose venules has been observed in group B. Intergroup difference 
in density v.v. wear not detected (p=0,19). Degenerative and dystrophic changes of n.v. war revealed in all cases.  
No statistically significant between-group difference in density of n.v. were detected (p=0,22). 

Conclusion. Varicose transformation of the venous wall is a negative progressive process, its dynamics of 
morphological changes s directly related to the duration of the morbility and age. The most significant signs of 
varicose transformation are observed in the muscular and connective tissue component of the venous wall.
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Введение

Пожилой возраст является важным фак-
тором риска развития хронических заболева-
ний вен (ХЗВ) нижних конечностей. Адекват-
ное лечение пациентов геронтологического 
профиля в первую очередь направлено на 
профилактику фатальных тромботических ос-
ложнений и развитие трофических венозных 
язв [1].

В последние десятилетия прогресс методов 
визуальной диагностики заболеваний вен на 
основе дуплексного сканирования, трехмер-
ной компьютерной и магнитно-резонансной 
томографии значительно улучшил понимание 
нормальной и патологической анатомии ве-
нозной системы, что послужило основой для 
интенсивного развития эндоваскулярной хи-
рургии вен. Вместе с тем сохраняется пробле-
ма послеоперационных осложнений и рециди-
вов варикозного расширения вен, в том числе 
связанная с отсутствием дифференциальной 
хирургической тактики [2]. Для разработки 
алгоритма лечении ХЗВ у пациентов разно-
го возраста необходимы знания о динамике 
структурной трансформации венозной стенки 
при варикозной болезни.

На сегодняшний день нет единых под-
ходов к анализу патологических изменений в 
венах нижних конечностей при ХЗВ. Макро-
гемодинамика, микроциркуляция, характер 
гистохимических изменений по-разному трак-
туется исследователями. При этом наиболее 
обсуждаемы теория генетической предраспо-
ложенности, дисфункции эндотелия и вос-
паления, на основе которых происходит ряд 
качественных патоморфологических измене-
ний, отличающих здоровую вену от варикозно 
трансформированной [3].

В стенке нормальной большой подкож-
ной вены четко выделяются интима, средняя 
и адвентициальная оболочки. Интима обра-
зована одним слоем эндотелиальных клеток, 
лежащих на базальной мембране под которой 
находится узкая прослойка рыхлой соедини-
тельной ткани с единичными фибробласто-
подобными клетками. Средний слой образо-
ван упорядоченными пучками внутреннего 
продольного и наружного циркулярного сло-
ев гладкомышечных клеток (ГМК). Адвенти-
ция содержит четко выделяющийся продоль-

ный слой ГМК. В этой оболочке находятся 
сосуды сосудов и пучки нервных волокон, 
которые по мнению авторов имеют симпа-
тэргическую природу. Пространство между 
мышечными элементами выполнено упоря-
доченными  пучками соединительнотканных 
волокон. В нормальных магистральных под-
кожных венах ГМК веретенообразной фор-
мы, расположены параллельно в непосред-
ственной близости друг к другу. Данный вид 
клеток характеризует сократительный фе-
нотип. В стенке здоровой вены превалирует 
коллаген III типа [4, 5, 6].

При варикозном расширении ГМК при-
обретают эллиптическую форму с множе-
ственными коллагенсодержащими вакуолями. 
Закономерна гипертрофия, нарушение архи-
тектоники ГМК и появление фрагментов рас-
пада коллагеновых волокон в виде зерен. Про-
дукты коллагенолиза тесно прилежат к ГМК, 
состоят преимущественно из коллагена I типа 
и отчетливо видны в средней оболочке вены. 
Отмечается общее по массе снижение количе-
ства эластических волокон. Синтез коллагена 
III типа в культуре секреторных ГМК и фи-
бробластов при варикозной болезни снижен 
[6, 7, 8].

По данным ряда морфологических иссле-
дований, изменения интимы сопровождают-
ся дистрофией и десквамацией эндотелия на 
створках клапанов и вариксах. При этом на-
блюдается оголение базальной мембраны с ин-
тимно прилежащими форменными элементами 
крови, что описывается как возможная основа 
для воспаления и тромбообразования [9]. 

Процессы воспаления венозной стенки 
подтверждаются морфологически доказанным 
эффектом трансмиграции лейкоцитов в веноз-
ную стенку, увеличением уровня цитокинов. 
Обнаруживают также большое количество ма-
стоцитов, ферменты которых, как известно, 
активируют  матричные металлопротеина-
зы (MMP), разрушающие внеклеточный ма-
трикс[10].

Есть данные об изменении количества 
и размера vasa vasorum (v.v.) при различных 
формах хронических заболеваний вен. В част-
ности, заметное увеличение количества v.v. 
сопровождает наиболее тяжелые формы вари-
коза и посттромботическую болезнь. Авторы 
предполагают, что изменение кровоснабжения 
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венозной стенки носит вторичный характер и 
не расценивают варикогенный фактор [11].

 Несомненно, интересен тот факт, что 
предпринятые попытки объяснить варикозную 
трансформацию вен с позиции ее ускоренного 
старения и изнашивания в свое время были 
опровергнуты. Констатируется лишь выражен-
ность изменений и их связь с длительностью 
заболевания, которая, как известно, коррели-
рует с возрастом [12].

Так или иначе изучение патоморфоло-
гических особенностей строения варикозно 
расширенной венозной стенки у пациентов 
разных возрастов необходимо для разработки 
дифференциальной хирургической тактики, 
увеличения безопасности, эффективности и 
минимизации инвазивности вмешательства в 
пожилом возрасте.

Цель: изучить особенности варикозной 
трансформации венозной стенки  вен у паци-
ентов разных возрастов.

Материал и методы

Исследованы 32 приустьевых фрагмента 
большой подкожной вены (БПВ) от 32 паци-
ентов разных возрастов. Материал был взят во 
время проведения кроссэктомии и стриппинга 
у пациентов с первичной формой варикозно-
го расширения вен в бассейне большой под-
кожной вены, клинические классы C2-С4б по 
CEAP. Длина фрагментов БПВ – 10 мм, диа-
метр – 6-12 мм.

Критерии исключения: варикотромбоф-
лебит БПВ в анамнезе; ранее перенесенное 
хирургическое вмешательство в зоне сафено-
феморального соустья (СФС); экстрафасци-
альное расположение БПВ на бедре; аневриз-
матическое расширение БПВ в зоне СФС и 
наличие элементов венозного клапана. Груп-
пу A составили 18 пациентов, в возрасте 60 
лет и меньше, среди них 7 мужчин и 11 жен-
щин. Группу В – 14 пациентов старше 60 лет, 
6 мужчин и 7 женщин. Сравниваемые груп-
пы различны по длительности заболевания 
(p<0,05). 

Фиксация препаратов осуществлялась 
смесью цинк-этанол-формальдегид, далее 
производилась заливка в парафин. При помо-
щи световой микроскопии изучено 243 микро-
препарата. 

Оценка внутреннего и наружного сло-
ев гладкомышечных пучков (ГМП) сред-
ней оболочки вены проведена при окраске 
на альфа-актин в 5 полях зрения при уве-
личении ×100. Проведена описательная и 
визуальная полуколичественная оценка по 

10-балльной ранговой шкале наиболее выра-
женных изменений структурных элементов 
варикозно расширенной венозной стенки. 0 
баллов соответствует отсутствию внутренне-
го и наружного слоя средней оболочки, 1-3 
балла (слабо выражен)  – 10-20% толщины 
средней оболочки венозной стенки, 4-6 бал-
лов (умеренно выражен) – 30-50%  толщины 
средней оболочки, 7-10 баллов (сильно вы-
ражен) – 60-100% толщины средней оболоч-
ки венозной стенки. 

Оценка эластических элементов прове-
дена при окраске орсеином в 5 полях зрения 
при увеличении ×100. 0 баллов – отсутствие 
эластических волокон; 1-3 балла эластические 
волокна (ЭВ) слабо выражены (малое количе-
ство), может наблюдаться деградация эласти-
ческой мембраны интимы (ЭМИ), распад ЭВ 
на глыбки; 4-6 баллов – эластические волокна 
умеренно выражены (умеренное количество) 
во всех слоях венозной стенки, наблюдаются 
признаки дистрофии ЭВ; 7-10 баллов – упо-
рядоченные ЭВ (большое количество) во всех 
слоях венозной стенки. 

Оценку vasa vasorum (v.v.) проводили при 
окраске на CD31. Для описательной части 
учитывали тип и локализацию v.v., в стати-
стический анализ включали v.v. диаметром 
более 20 мкм. Построена 10 бальная ранго-
вая шкала по суммарному количеству v.v. в 
5 полях зрения при ув. ×100. 0 баллов – от-
сутствие v.v.; 1-3 балла (мало) – до 25 v.v.; 4-6 
баллов (умеренное количество) – 25-50 v.v.; 
7-10 баллов (большое количество) – 50 и бо-
лее v.v.

Анализ иннервации вен проведен при 
окраске на синаптофизин в 5 полях зрения 
при увеличении ×400, 0 баллов – отсутствие 
синаптофизин-иммунопозитивных термина-
лей (СФПТ), 1-3 балла (малое количество) – 
единичные СФПТ и/или 1-2 группы толщи-
ной более 5 мкм, 4-6 баллов (умеренное коли-
чество) – единичные СФПТ и/или 3-4 группы 
диаметром более 5 мкм, 7-10 баллов (большое 
количество) – единичные СФПТ и/или более 
4  групп толщиной  более 5 мкм.

Для статистических расчетов использована 
платформа для анализа данных KNIME (The 
Konstanz Information Miner), KNIME Desktop, 
версия 2.6.2 [13]. Данные приведены при ста-
тистической значимости p<0,05. Для оценки 
межгрупповых различий применен метод не-
параметрической статистики Манна-Уитни, в 
качестве статистических показателей – меди-
ана и интерквартильный размах. Для оценки 
корреляции ранговых переменных применен 
коэффициент Спирмена. 
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Результаты

Полученные данные свидетельствуют о 
широкой вариабельности патогистологических 
изменений во всех оболочках венозной стенки 
исследованных образцов от пациентов разных 
возрастных групп. 

В группе В отмечалась выраженная гипер-
трофия внутреннего, гипотрофия наружного 
слоя продольных ГМП средней оболочки с 
увеличением доли межклеточного матрикса. 
Пучки ГМП располагались разрежено, были 
ориентированы в различном направлении по 
отношению к длинной оси сосуда. На ри-
сунках 1 А и 1 Б показаны минимальные и 
максимальные изменения гладкомышечного 
компонента венозной стенки при варикозной 
болезни на имеющемся материале. В обеих 
группах в большей или меньшей степени на-
блюдалось нарушение нормальной тканевой 
архитектоники во всех оболочках вены. ГМП 
прилежали друг к другу не плотно, а были раз-
делены широкими прослойками соединитель-
ной ткани. Закономерным было появление в 
слоях неорганизованных по структуре фиброз-
ных образований. Со стороны адвентиции так-
же выявлялись существенные изменения, про-
являющиеся в разрастании соединительнот-
канного компонента с преобладанием пучков 
коллагеновых волокон (рис. 2). 

Выраженность гипертрофии внутреннего 
слоя ГМП  прямо, а наружного слоя ГМП об-
ратно пропорциональны возрасту пациента и 
длительности существования варикозной бо-
лезни (R=0,78, 0,76, -0,59, -0,67 соответствен-

но при р<0,05). В группе А Медиана (Ме) от-
носительной толщины внутреннего слоя ГМП 
составила 2,9 баллов при интерквартильном 
размахе (ИР) 2,9-3,8 баллов, в группе В Ме = 
9, ИР 7-9 баллов. Медиана относительной тол-
щины наружного слоя ГМП в группе А равна 
6,4 баллов при ИР 6-7,8 баллов, в группе В 
Ме=5 баллам при ИР 4-5 баллов. Группы по 
данным показателям статистически значимо 
различны на уровне р<0,05.

Для обеих групп характерна вариабельная 
локализация эластических элементов в виде 
циркулярно располагающихся эластических 
волокон в адвентиции, а также эластической 
мембраны на границе между интимой и вну-
тренним слоем ГМП. На рисунке 3 А представ-
лены сохранившаяся внутренняя и наружная 

3
2

1
1

2

3

Рис. 1. Фрагмент большой подкожной вены. Окраска на альфа-актин, Ув. ×100.
А – пациент 75 лет, длительность заболевания 35 лет. Выраженная гипертрофия внутреннего слоя ГМП 
средней оболочки соответствующая 9 баллам условной шкалы (1), выраженность наружного слоя ГМП сред-
ней оболочки соответственно 3 баллам (2), адвентиция (3). Б – пациент 45 лет, длительность заболевания 
9 лет. Выраженность внутреннего слоя ГМП средней оболочки соответственно 3 балла (1), наружного слоя 

ГМП средней оболочки вены – 5 баллов (2), адвентиция (3).

Рис. 2. Фрагмент большой подкожной вены (возраст 
пациента 74 лет, длительность заболевания 40 лет). 
Диффузное расположение ГМП в средней оболочке 
на фоне выраженного фиброза (ФБ) соединительной 
ткани. Окраска на альфа-актин. Ув. ×400.

БА

ГМП

ФБ
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эластические мембраны венозной стенки.  При 
длительно существующей варикозной болезни 
часто отмечаются различные признаки дис-
трофических и дегенеративных признаков эла-
стических волокон, их распад и фрагментация 
с образованием зерен и глыбок (рис. 3 Б). Вы-
явлена линейная обратная связь средней силы 
между возрастом пациента с количество эласти-
ческих элементов венозной стенки (R=-0,49,  
p<0,05). В группе А Ме равна 4,5 при ИР=4-5  
условных балла. В группе В Ме, верхний и 
нижний квартиль совпадают и находятся на 
уровне 4,0. Статистически значимых межгруп-
повых различий по данному показателю не по-
лучено (р=0,23).

В исследуемом материале v.v. в большей 
или меньшей степени выявляются в адвенти-
ции,  и проникают в среднюю оболочку на две 
трети, в интиме v.v. не выявлены (рис. 4 а, б). 

Рис. 3. Фрагмент большой подкожной вены. Окраска орсеином. Ув. ×100. 
А – пациент 46 лет, длительность заболевания 15 лет. Дистрофически измененные внутренняя эластическая 
мембрана (ВЭМ) и наружная эластическая мембрана (НЭМ). Общая выраженность эластических волокон 
6 баллов. Б – пациент 72 лет, длительность варикозной болезни 46 лет. Отсутствие ВЭМ, дистрофические 

изменения НЭМ. Общая выраженность эластических волокон 3 балла.

Рис. 4. Фрагмент большой подкожной вены. Окраска на СD31. Ув. ×100.
А – пациент 68 лет, длительность варикозной болезни 34 года. Умеренное количество v.v.соответственно 1 
условному баллу. Б – пациент 50 лет, длительность варикозной болезни 14 лет. Ув. ×100. Большое количе-

ство v.v. соответственно 3 баллам.

НЭМ
НЭМ

ВЭМ

V.V.
V.V.

В группе В выявлена тенденция к увеличению 
количества и диаметра v.v., в основном за счет 
преобладания расширенных венул адвентиции 
и венозных капилляров в средней оболочке ве-
нозной стенки (рис. 5).

Статистически значимой межгруппо-
вой разницы по количеству v.v. не выявлено 
(р=0,19). В группе А Ме составила 2 при ИР 
1,25-2, в группе В Ме=3 при ИР 2-3.

Во всех исследуемых случаях с помощью 
иммуногистохимического маркера (реакция 
на синаптофизин) были обнаружены выра-
женные изменения иннервации в тканях вен. 
Прежде всего дегенеративные и дистрофиче-
ские изменения нервных сплетений найдены 
вокруг v.v. в адвентиции и частично в медии. 
На препаратах видны как продольные, так и 
поперечные срезы групп СФПТ, различных 
по площади от 5 до 400 мкм. Часто нервные 
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волокона сопровождают ГМП. Следует отме-
тить, что плотность СФПТ варьирует не толь-
ко от случая к случаю, но и в пределах одного 
образца (рис. 6 А, Б). По данному признаку 
выявлена линейная обратная связь средней 
силы с возрастом пациента и длительностью 
заболевания (R=-0,51,-0,49, р<0,05). В группе 
А медиана количества СФПТ составила 2,5 
при ИР = 2-3, в группе В Медиана совпала с 
верхним и нижним квартилем и составила 2. 
Статистически значимых межгрупповых раз-
личий по данному показателю не получено 
(р=0,22).

Обсуждение

По данным эпидемиологических иссле-
дований ХЗВ чаще возникают у  женщин [1], 
однако мы не выявили патоморфологические 

различия варикозной трансформации веноз-
ной стенки у мужчин и женщин, что говорит 
об одних и тех же механизмах патогенеза ва-
рикозной болезни независимо от причин ее 
развития. Выявлены корреляционные связи 
практически всех патоморфологических изме-
нений с возрастом пациента и длительностью 
существования болезни. 

Полученные данные по ориентации пуч-
ков ГМП в средней оболочке вены расходятся 
с результатами некоторых похожих патомор-
фологических исследований, констатирую-
щих, что внутренний слой ГМП нормальной 
и варикозной вены всегда продольный, а на-
ружный всегда циркулярный [6] По нашим 
результатам, при варикозном расширении 
часто наблюдается дезорганизация тканевой 
архитектоники гладкой мышечной ткани. На-
правление пучков внутреннего слоя ГМП в 
некоторых случаях может быть поперечным, 
продольным или косым. Наружный слой 
гладких миоцитов может деградировать почти 
полностью. 

Показаны факты существенной пере-
стройки волокнистого компонента соедини-
тельной ткани у пациентов старших возраст-
ных групп. Выявлена тенденция увеличения 
количества и диаметра v.v. в основном за 
счет расширенных венул, имеющих собствен-
ную мышечную оболочку, а также появления 
большого количества синусоидных капилля-
ров, что свидетельствует о венозном полно-
кровии стенки варикозных вен и системно-
сти заболевания. Общее снижение СФПТ 
свидетельствует о дегенерации n.v., что также 
ухудшает трофику тканей и сократительную 
функцию ГМК, играющую основную роль в 
поддержании тонуса вен.

СФПТ

СФПТ

Рис. 6. Фрагмент большой подкожной вены.
А – пациент 70 лет, длительность варикозной болезни 30 лет. Выраженная деградация нервных волокон. 
количество СФПТ соответствует 1 баллу. Б – пациент 44 лет, длительность варикозной болезни 9 лет. Ко-

личество СФПТ соответствует 4 условным баллам. Окраска синаптофизин. Ув. ×400.

Рис. 5. Венозные капилляры (ВК) и венулы (ВЛ) в 
средней оболочке венозной стенки (пациент 74 года, 
длительность варикозной болезни 38 лет). Окраска 
на СD31. Ув. ×400

ВЛ

ВК



566

Ухудшение эластических свойств веноз-
ной стенки из-за трансформации соедини-
тельного и гладкомышечного компонентов 
при сопутствующем венозном полнокровии и 
нарушенной трофике тканей венозной стенки 
приводят к ее ригидности и снижению преде-
ла прочности. В хирургической  практике дан-
ные факты подтверждаются частыми отрыва-
ми подкожных магистральных вен от зонда во 
время стриппинга у пациентов гериатрическо-
го профиля. Это приводят к возникновению 
гематом и требуют выполнения дополнитель-
ных травматичных доступов, а резидуальные 
фрагменты вен имеют высокую вероятность 
послеоперационного флебита. С другой сто-
роны, репаративная регенерация тканей в по-
жилом и старческом возрасте снижена, пре-
валируют процессы апоптоза, фиброза и, ве-
роятно, наступление облитерации вены после 
внешнего повреждения должно носить более 
стойкий характер, чем у молодых пациентов. 
На наш взгляд, для  минимизации хирургиче-
ской агрессии в лечении варикозной болезни 
у пациентов гериатрического профиля предпо-
чтительны эндовазальные процедуры, которые 
в большинстве случаев позволяют избегать 
свойственных для классической хирургии ос-
ложнений.

Выводы

1. Варикозная трансформация венозной 
стенки является прогрессирующим процес-
сом, динамика морфологических проявлений 
которого находится в прямой связи с длитель-
ностью заболевания и возрастом.

2. У пациентов пожилого и старческого 
возраста при варикозной болезни в большой 
подкожной вене прогрессируют процессы ги-
пертрофии внутреннего циркулярного слоя 
ГМП и гипотрофии наружного слоя ГМП сред-
ней оболочки; из трех характерных для данно-
го типа вен мышечных слоев может оставаться 
лишь два  или один; уменьшается количество 
эластических волокон на фоне увеличения об-
щей доли соединительной ткани; увеличивает-
ся количество v.v. за счет венул адвентиции и 
венозных капилляров; уменьшается плотность 
нервных аксональных терминалей в адвенти-
ции и медии. 
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