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РОЛЬ ДИСФУНКЦИИ ЭНДОТЕЛИЯ В ПАТОГЕНЕЗЕ ЗАБОЛЕВАНИЙ  
(обзор литературы) 

Шадманов Алишер Каюмович 
Абдурахимов Абдухалим Холиддин угли 

Хегай Любовь Николаевна  
Аскаров Осимжон Олимжонович 

Ташкентская медицинская академия 
Андижанский государственный медицинский институт   

 
Эндотелиальная дисфункция определяется как патологическое состояние, 

характеризующееся прогрессирующим повреждением клеток эндотелия и 
сопровождающееся нарушением его функций. Эндотелиальная дисфункция является 
важным патогенетическим звеном широкого круга заболеваний, что обуславливает 
высокую практическую значимость разработки методов ее диагностики. В настоящее 
время существуют различные методические подходы к выявлению и оценке 
дисфункции эндотелия. 

Ключевые слова: эндотелий, оксид азота, медиаторы воспаления, эндотелин, 
ангиотензин ІІ, тромбоксан А2. 

 
THE ROLE OF ENDOTHELIAL DYSFUNCTION IN THE PATHOGENESIS OF DISEASES 

 
Endothelial dysfunction is defined as a pathological condition characterized by 

progressive damage to endothelial cells and accompanied by a violation of its functions. 
Endothelial dysfunction is an important pathogenetic link in a wide range of diseases, which 
determines the high practical significance of the development of methods for its diagnosis. 
Currently, there are various methodological approaches to the identification and assessment of 
endothelial dysfunction. 

Key words: endothelium, nitric oxide, inflammatory mediators, endothelin, angiotensin 
II, thromboxane A2. 

 
KASALLIKNING PATOGENEZIDA ENDOTELIAL DISFUNKTSIYANING ROLI 

 
Endotelial disfunktsiya endotelial hujayralarning progressiv shikastlanishi va uning 

funktsiyalarining buzilishi bilan tavsiflangan patologik holat sifatida tavsiflanadi. Endotelial 
disfunktsiya keng miqyosli kasalliklarning muhim patogenetik bog'lanishidir, bu uning tashxis 
usullarini ishlab chiqishning yuqori amaliy ahamiyatiga olib keladi. Hozirgi vaqtda endotelial 
disfunktsiyani aniqlash va baholashda turli uslubiy yondashuvlar mavjud. 

Kalit so'zlar: endoteliy, azot oksidi, yallig'lanish mediatorlari, endotelin, angiotensin II, 
tromboksan A2. 

 
Введение. Стенка кровеносного сосуда состоит из 3 слоев. С  кровью  

непосредственно контактирует  пласт  эндотелиальных клеток (Endothelium), 
расположенный  на  внутренней  эластической мембране  (Internal  elastic  membrane). 
Средняя (Tunica media) состоит из соединительнотканного матрикса с 
гладкомышечными клетками (Smooth muscle) и эластических волокон. Наружняя 
оболочка сосудов (Tunica adventitia) представлена волокнистой соединительной 
тканью, сетью кровеносных сосудов (Vasa vasorum) и нервных окончаний. Эндотелий – 
однослойный пласт специализированных клеток, выстилающих изнутри кровеносные,  
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лимфатические  сосуды  и полости сердца. Наиболее изученными  являются  строение  и  
функции эндотелия сосудов. В теле человека  среднего  веса  содержится около  1,8  кг  
эндотелиоцитов  или один триллион клеток [9]. 

Эндотелий – это не пассивный барьер 
между кровью и тканями, а активный орган, 
дисфункция которого является обязательным 
компонентом патогенеза практически всех 
сердечно-сосудистых заболеваний, включая 
атеросклероз, артериальную гипертензию (АГ), 
ишемическую болезнь сердца (ИБС), хроническую 
сердечную недостаточность (ХСН). Эндотелий 
также участвует в патогенезе воспалительных 
реакций, аутоиммунных процессов, сахарного 
диабета, тромбоза, сепсиса, роста 
злокачественных опухолей и т.д. [27]. 

По данным Иванова А. Н. с соавт. (2014) эндотелий, как основной компонент 
гистогематических барьеров, выполняет такие разнообразные функции, как 
вазомоторная, обеспечивающая регуляцию сосудистого тонуса и, соответственно, 
кровотока за счет продукции вазоконстрикторов и вазодилататоров; гемостатическая, 
осуществляемая путем продукции регуляторов системы гемостаза; участие в 
ангиогенезе посредством модуляции роста гладкомышечных клеток и 
ремоделирования сосудистого русла [12]. 

Сосудистый эндотелий, как активная динамическая структура, контролирует 
множество важных функций. В течение последних 15-ти лет представления о функциях 
эндотелия значительно расширились [1]. Было установлено, что в эндотелии 
образуются вазодилатирующие и вазоконстрикторные факторы. Сдвиг равновесия 
между вазодилататорами и вазоконстрикторами в сторону последних способствует 
формированию вазоспазма и вносит существенный вклад в прогрессирование 
сосудистых нарушений. Это позволило расценивать эндотелий не только как 
селективный барьер на пути проникновения в ткани различных веществ из кровотока, 
но и как ключевое звено в регуляции вазомоторного тонуса [32]. 

Гистология. Эндотелий в морфологическом отношении представлен пластом 
однослойного плоского эпителия, состоящего из отдельных клеток. По своей форме 
эндотелиальные клетки имеют вид очень тонких пластинок неправильной формы и 
различной длины. Наряду с клетками вытянутыми, веретенообразными часто можно 
видеть клетки с закругленными концами. В центральной части эндотелиальной клетки 
расположено ядро овальной формы. Обычно большинство клеток имеет одно ядро. 
Кроме того, встречаются клетки без ядер. Оно распадается в протоплазме подобно тому, 
как это имеет место у эритроцитов. Эти безъядерные клетки, представляют клетки 
отмирающие, закончившие свой жизненный цикл. В протоплазме эндотелиальных 
клеток можно видеть все типичные включения (аппарат Гольджи, хондриосомы, мелкие 
зерна липоидов, иногда зернышки пигмента и т. д.). В момент сокращения в 
протоплазме клеток очень часто появляются тончайшие фибриллы, образующиеся в 
экзоплазматическом слое и весьма напоминающие миофибриллы гладких мышечных 
клеток. Соединение эндотелиальных клеток друг с другом и образование ими пласта 
послужили основанием для сопоставления эндотелия сосудов с настоящим эпителием, 
что, однако, неправильно. Эпителиоидное расположение клеток эндотелия сохраняется 
только в нормальных условиях. При различных раздражениях клетки резко изменяют 
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свой характер и приобретают вид клеток, почти совершенно не отличимых от 
фибробластов. В эпителиоидном своем состоянии тела эндотелиальных клеток 
синцитиально связаны при помощи коротких отростков, которые часто бывают 
заметны в базальной части клеток. На свободной поверхности у них имеется тонкий 
слой экзоплазмы, образующий покровные пластинки. Многие исследователи 
допускают, что между клетками эндотелия выделяется особое цементирующее 
вещество, которое и склеивает клетки. За последние годы получены интересные 
данные, позволяющие допустить, что легкая проницаемость эндотелиальной стенки 
мелких сосудов зависит от свойств этого вещества. Подобные указания весьма ценны, 
но они нуждаются в дальнейшем подтверждении. Изучая судьбу и превращения 
возбужденного эндотелия, считается, что в различных сосудах клетки эндотелия 
находятся на различных этапах дифференцировки. Так, эндотелий синусных 
капилляров кроветворных органов непосредственно связан с окружающей его 
ретикулярной тканью (РТ) и по своим способностям к дальнейшим превращениям не 
отличается заметно от клеток РТ, другими словами, описываемый эндотелий мало 
дифференцирован и обладает некоторыми потенциями. Эндотелий крупных сосудов 
состоит, по всей вероятности, уже из клеток более высокоспециализированных, 
утративших способность к каким-либо превращениям, и поэтому его вполне можно 
сравнивать с фиброцитами соединительной ткани. 

Роль эндотелия. Эндотелий сосудов в течение продолжительного  времени  
считали  защитным  слоем,  мембраной между кровью и внутренними оболочками 
стенки сосуда. И только в конце ХХ века, после присуждения группе учёных в составе R. 
Furchgott, L.S. Ignorro, F. Murad в 1998 г. Нобелевской премии в области медицины за 
изучение роли оксида азота как сигнальной молекулы сердечно-сосудистой системы 
появилась возможность объяснить многие процессы  регуляции сердечно-сосудистой 
системы в норме и при патологии. Это открыло новое направление в фундаментальных 
и клинических исследованиях участия эндотелия в патогенезе артериальной 
гипертензии и других сердечно-сосудистых заболеваний, а также способов 
эффективной коррекции его дисфункции [22]. 
  Эндотелий  сосудов  осуществляет свои функции  путем  синтеза  и  выделения 
ряда  биологических  активных  соединений (таблица 1).  

Таблица 1.  
Основные функции эндотелия и механизмы их реализации 

 
Функции эндотелия Основные механизмы 

 
Вазомоторная 

Вазоконстрикторы: эндотелин-1 (ET-1), тромбоксан А2, 20-НЕТЕ (20 – 
гидроксиэйкозотетраеновая кислота), ангиотензин II; Вазодилататоры: 

оксид азота (NO), простациклин (PGI2), эндотелиальный 
гиперполяризующий фактор (EDHF), натрийуретические пептиды (BNP, 

C-type NP), адреномедуллин 
 
 
Гемостатическая 

Тромборезистентность сосудистой стенки: NO, PGI2, простагландин Е2, 
тромбомодулин (TM), ингибитор пути тканевого фактора (TFPI), 

тканевой активатор плазминогена (t-PA), урокиназа, рецепторы для 
плазминогена и урокиназы, антитромбин III, рецепторы для протеина С, 

протеин S, аннексин A5. 
Тромбогенность сосудистой стенки: фактор Виллебранда (vWF), 

тканевой фактор (TF), ингибиторы активатора плазминогена (PAI-1 и 
PAI-2) 
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Адгезионная 

Адгезивные молекулы суперсемейства иммуноглобулинов (ICAM-1 
(Intercellular adhesion molecule, CD54a), ICAM-2 (CD102), РЕCAM-1 

(Рlatelet/endothelial cell adhesion molecule, CD31), VCAM-1 (Vascular cellular 
adhesion molecule, CD106)), Селектины (E-селектин, P-селектин) 

 
Ангиогенная 

Фактор роста сосудистого эндотелия (VEGF), фактор роста фибробластов 
(bFGF), фактор роста тромбоцитов (PDGF), инсулиноподобный фактор 

роста (IGF-1), трансформирующий фактор роста (TGF-β) и др. 

 
По мнению Петухова В. А. (2008), Головченко, Ю. И.и М. А. Трещинской (2008) [9, 

26] все  вещества,  синтезируемые эндотелиоцитами, можно классифицировать по типу 
действия (табл. 2).  
                                                                                                                                              Таблица 2.  

Факторы, синтезируемые эндотелиоцитами и регулирующие их функцию 
Факторы, влияющие на тонус гладкой мускулатуры сосудов 

Констрикторы Дилататоры 
Эндотелин Оксид азота 

Ангиотензин ІІ Простациклин (PGI2) 
Тромбоксан А2 Эндотелиальный фактор 

деполяризации (EDHF) 
Факторы гемостаза 

Протромбогенные Антитромбогенные 
Тромбоцитарный ростовой фактор 

(PDGF) 
Оксид азота 

Ингибитор активатора плазминогена Тканевой активатор плазминогена 
Фактор Виллебранда Простациклин (PGI2) 

Ангиотензин IV  
Эндотелин-1  

Факторы, влияющие на рост и пролиферацию 
Стимуляторы Ингибиторы 

Эндотелин-1 Оксид азота 
Ангиотензин ІІ Простациклин (PGI2) 

Супероксидные радикалы С-натриуретический пептид 
Факторы, влияющие на воспаление 

Стимуляторы Ингибиторы 
Фактор некроза опухоли (TNF-α) Оксид азота 

Супероксидные радикалы С-натриуретический пептид 
Cупероксидные радикалы  

 
Регуляция деятельности эндотелоцитов. Известно три основных фактора, 

стимулирующих  секреторную  активность эндотелия [9]: 
1. Изменение  скорости  кровотока (повышение артериального давления). 
2. Циркулирующие  и/или  «внутристеночные»  нейрогормоны (кате холамины, 

вазопрессин, ацетилхолин,  брадикинин,  аденозин, гистамин и др.). 
3. Факторы,  выделяющиеся  из тромбоцитов при их активации (серотонин, АДФ, 

тромбин). 
В норме клетки эндотелия на эти стимулы реагируют усилением синтеза веществ, 

вызывающих расслабление гладкомышечных клеток (ГМК) сосудистой стенки: в первую 
очередь, оксида азота (NO) и его дериватов (эндотелиальные факторы релаксации – 



 

  

RHJ-2(10)-2021 126 

 

RE-HEALTH JOURNAL 

ЭФР), а также простациклина и эндотелиййзависимого фактора гиперполяризации. 
Важно отметить, что влияние ЭФР–NO не ограничивается локальной вазодилатацией, а 
оказывает также антипролиферативное влияние на ГМК сосудистой стенки. Кроме того, 
в просвете сосуда этот комплекс оказывает ряд важных системных эффектов, 
направленных на защиту сосудистой стенки и предупреждение тромбообразования. Он 
противодействует агрегации тромбоцитов, окислению липопротеидов низкой 
плотности, экспрессии молекул адгезии (и адгезии моноцитов и тромбоцитов к стенке 
сосуда), продукции эндотелина и т.д.  

Нарушение функций эндотелия. В определенных ситуациях (например, острая 
гипоксия) клетки эндотелия, напротив, становятся причиной вазоконстрикции. Это 
происходит как за счет снижения продукции ЭФР–NO, так и вследствие усиленного 
синтеза веществ с вазоконстрикторным эффектом – эндотелиальных факторов 
констрикции: сверхокисленных анионов, тромбоксана А2, эндотелина 1 и др.  

При длительном воздействии различных повреждающих факторов (гипоксия, 
интоксикация, воспаление, гемодинамическая перегрузка и т.д.) происходит 
постепенное истощение и извращение компенсаторной дилатирующей способности 
эндотелия, и преимущественным ответом эндотелиальных клеток на обычные стимулы 
становятся вазоконстрикция и пролиферация. Важнейшим фактором эндотелиальной 
дисфункции является хроническая гиперактивация ренин-ангиотензин-
альдостероновой системы (РААС) [27]. 

Оценка функционального состояния эндотелия. При патологических 
состояниях, ассоциирующихся с эндотелиальной дисфункцией, в частности – при 
атерoсклеротических заболеваниях и АГ, применяются: 
– веноокклюзионная плетизмография; 
– коронарография; 
– рентгенологические методы; 
– магнитноорезонансная томография; 
– ультразвуковое дуплексное сканирование периферических артерий с проведением 
проб; 
– определение в плазме крови уровня продуцируемых эндотелиальных медиаторов 
(нитриты, нитраты); 
– оценка микроальбуминурии; 
– определение в крови уровня десквамированных эндотелиоцитов; 
– определение NO в выдыхаемом воздухе [20].  

Методы определения эндотелиальной функции основываются на оценке 
способности эндотелия продуцировать оксид азота в ответ на фармакологические 
(ацетилхолин, метахолин, субстанция Р, брадикинин, гистамин, тромбин) или 
физические (изменения кровотока) стимулы, на прямом определении уровня NO, а 
также на оценке “суррогатных” показателей эндотелиальной функции (фактор 
Виллебранда, тканевой активатор плазминогена, тромбомодулин). При этом 
измеряется действие эндотелиййзависимого стимула на диаметр сосуда и/или 
кровоток по нему. 
          Из фармакологических стимулов обычно используют ацетилхолин, а из 
механических – пробу с реактивной гиперемией (после кратковременной окклюзии 
крупного сосуда). Действие стимулов изучается при ангиографии (чаще всего – 
коронарографии), ультразвуковой визуализации с допплеровским измерением 
кровотока или магнитноо резонансной томографии. Исследование дилатационных 
свойств артерии складывается из двух этапов: оценки эндотелиййзависимой 
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вазодилатации (введение ацетилхолина или проба с реактивной гиперемией) и 
эндотелиййнезависимой вазодилатации (введение экзогенных нитратов – 
нитроглицерина, нитросорбида, нитропруссида натрия, которые являются аналогами 
фактора релаксации эндотелия).  
Основной неинвазивной методикой, используемой для оценки сосудодвигательной 
функции эндотелия, служит ультразвуковое исследование высокого разрешения. 
     Наиболее удобным в практическом отношении методом является дуплексное 
сканирование периферических артерий, в частности оценка диаметра плечевой артерии 
до и после кратковременной ишемии конечности. Для измерения диаметра сосуда 
обычно применяют 7–13 МГц линейные датчики с фазированной решеткой переменной 
частоты, при этом хорошая точность результатов достигается на частоте 10 МГц. 
Принято считать, что нормальным ответом эндотелия в пробе с реактивной гиперемией 
служит прирост диаметра плечевой артерии более чем на 10% от исходного. Меньшие 
значения прироста определяются как дисфункция эндотелия [27].  

Заключение. Функции эндотелия  складываются  как  баланс противоположно  
действующих начал:  

усиление – ослабление  сосудистого тонуса,  
агрегация – дезагрегация клеток крови,  
увеличение –  уменьшение числа  сосудистых клеток.   
В  каждом случае результат определяется  концентрацией  синтезируемых  

веществ,  между которыми существуют строгая зависимость и равновесие.  
При воздействии различных повреждающих факторов (механических,  

инфекционных, обменных, иммуннокомплексных и др.) способность эндотелиальных  
клеток освобождать релаксирующие факторы уменьшается, тогда как образование  
сосудосуживающих  факторов сохраняется или увеличивается, т.е. формируется  
состояние, определяемое как дисфункция эндотелия. Другими словами эндотелиальная  
дисфункция  –  это неадекватное (увеличенное или сниженное) образование в 
эндотелии различных  биологически  активных веществ [9]. 
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