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Атеросклероз является ведущей причиной смертности от сердечно-сосудистых заболеваний во 

всем мире, и поиск новых механизмов его развития остается актуальной задачей. Одной из 

атерогенных модификаций липопротеинов низкой плотности (ЛПНП), наряду с окислением, 

считается десиалирование – процесс, в ходе которого происходит удаление остатков сиаловых 

кислот с поверхности частиц. Целью настоящей работы являлось изучение влияния устойчивого 

десиалирования ЛПНП, индуцированного экзогенной нейраминидазой, на прогрессирование 

атеросклероза у мышей с нокаутом гена аполипопротеина E (ApoE-KO). Самцам мышей ApoE-

KO вводили нейраминидазу (Neu) Vibrio cholerae, конъюгированную с мышиными IgG, в 

течение 6 недель на фоне стандартной или диеты западного типа (высокожировой). Были 

изучены биохимические и гематологические параметры, динамика массы тела, проведен 

морфометрический анализ атеросклеротических поражений аорты, определен уровень сиаловых 

кислот в ЛПНП, а также оценена атерогенность этих липопротеинов in vitro. Показано, что 

системное введение Neu на фоне атерогенной диеты не вызывало значимых нарушений 

гематологических и биохимических показателей крови мышей. Липидный профиль в этих 

группах соответствовал значениям у животных, получавших диету без введения Neu. При этом 

морфометрический анализ показал, что введение Neu сопровождалось достоверным 

увеличением площади атеросклеротических поражений как на фоне стандартной, так и западной 

диеты. Кроме того, введение Neu вызывало значительное снижение уровня сиаловых кислот в 

ЛПНП и способствовало повышенному накоплению холестерина макрофагами RAW264.7 при 

инкубации с ЛПНП от мышей ApoE-KO по сравнению с липопротеидами от мышей дикого 

типа. Полученные данные свидетельствуют о том, что десиалирование ЛПНП усиливает их 

атерогенные свойства и способствует прогрессированию атеросклероза у мышей ApoE-KO. 
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Atherosclerosis is the leading cause of mortality from cardiovascular diseases worldwide, and the 

search for new mechanisms underlying its development is still a matter of intense investigation. One of 

the atherogenic modifications of low-density lipoproteins (LDL), along with oxidation, is desialylation 

— the enzymatic removal of sialic acid residues from the surface of LDL particles. This study aimed to 

investigate the effect of sustained LDL desialylation, induced by exogenous neuraminidase, on the 

progression of atherosclerosis in apolipoprotein E-knockout (ApoE-KO) mice. Male ApoE-KO mice 

received injections of Vibrio cholerae neuraminidase (Neu), conjugated to murine IgG, for six weeks 

while being maintained on either a standard or Western (high-fat) diet. Biochemical and hematological 

parameters, body weight dynamics, aortic lesion morphometry, sialic acid content in LDL, and the 

atherogenic potential of LDL in vitro were assessed. It was shown that systemic administration of Neu 

in the context of an atherogenic diet did not cause significant alterations in blood hematological or 

biochemical parameters. The lipid profiles in these groups were comparable to those of mice receiving 

the same diet without Neu administration. At the same time, morphometric analysis revealed a 

significant increase in mice atherosclerotic lesion area under both standard and Western dietary 

conditions following Neu treatment. In addition, Neu administration resulted in a marked reduction in 

LDL sialic acid content and led to significantly increased cholesterol accumulation in RAW264.7 

macrophages incubated with LDL from ApoE-KO mice, compared to LDL from wild-type mice. These 

findings indicate that LDL desialylation enhances their atherogenic properties and promotes the 

progression of atherosclerosis in ApoE-KO mice. This work was supported by the Russian Science 

Foundation (project № 22-65-00005). 

 


