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РЕЗЮМЕ

В статье представлены данные о состоянии эндотелиальной функции в норме и при различных заболеваниях и состояниях. 
Описаны основные функции эндотелия в модуляции тонуса сосудов, атромбогенности и тромбогенности сосудистой стенки, 
регуляции адгезии сосудистой стенки, регуляции роста сосудов. Освещены основные причины, приводящие к формированию 
эндотелиальной дисфункции, и механизмы, лежащие в ее основе. Приведены данные многочисленных исследований по оцен-
ке функции эндотелия при различных заболеваниях. Представлены основные методы медикаментозной и немедикаментозной 
коррекции эндотелиальной дисфункции.

Ключевые слова: функции эндотелия, эндотелиальная дисфункция, хронические заболевания

Для цитирования: Пизов Н.А., Пизов А.В., Скачкова О.А., Пизова Н.В. Эндотелиальная функция в норме и при патологии. Медицинский 

совет. 2019; 6: 154-159. DOI: https://doi.org/10.21518/2079-701X-2019-6-154-159.

Конфликт интересов: авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.

Endothelial function in normal and pathological conditions
Nikolai A. PIZOV1, Alexander V. PIZOV2, Olga A. SKACHKOVA1, Natalia V. PIZOVA1

1 Federal State Budgetary Educational Institution of Higher Education «Yaroslavl State Medical University» of the Ministry of Health of the 
Russian Federation: 150000, Russia, Yaroslavl, 5, Revolutsionnaya St.
2 Federal State Budgetary Educational Institution of Higher Education «Yaroslavl State Pedagogical University named after K.D. Ushinskiy»: 
150000, Russia, Yaroslavl, Respublikanskaya St., 108/1

Author credentials:
Pizov Alexander Vitalievich – Candidate of 
Biological Sciences, Associate Professor, 
Federal State Budgetary Educational 
Institution of Higher Education «Yaroslavl 
State Medical University» of the Ministry of 
Health of the Russian Federation
Pizov Nikolai Alexandrovich – Postgra duate 
student of the Department of Nervous 
Diseases with Medical Genetics and 
Neurosurgery of the Federal State 

Educational Institution of Higher Education 
«Yaroslavl State Medical University» of the 
Ministry of Health of the Russian Federation
Skachkova Olga Alexandrovna – Postgra-
duate student of the Department of 
Nervous Diseases with Medical Genetics 
and Neurosurgery of the Federal State 
Educational Institution of Higher Education 
«Yaroslavl State Medical University» of the 
Ministry of Health of the Russian Federation

Pizova Natalia Vyacheslavovna – Dr. of Sci. 
(Med), Professor, Department of Nervous 
Diseases with Medical Genetics and 
Neurosurgery, Federal State Budgetary 
Educational Institution of Higher Education 
«Yaroslavl State Medical University», 
Ministry of Health of the Russian 
Federation; tel.: +7 (4852) 45-81-95;
e-mail: pizova@yandex.ru

ABSTRACT

The article presents the data on the state of endothelial function in the normally and in various diseases and conditions. The basic 
functions of endothelium in modulation of vascular tone, atrombogenicity and thrombogenicity of the vascular wall, regulation of 
vascular wall adhesion, regulation of vascular growth are described. The main causes leading to the formation of endothelial 
dysfunction and the mechanisms underlying it are highlighted. Numerous studies on the evaluation of endothelial function in 
various diseases are presented. The basic methods of drug and non-drug correction of endothelial dysfunction are presented.
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Эндотелий – однослойный пласт плоских клеток, 

выстилающих внутреннюю поверхность крове-

носных и лимфатических сосудов, а также поло-

стей сердца. До недавнего времени считалось, что глав-

ная функция эндотелия – это полировка сосудов изнутри. 

С 1980-х годов стало ясно, что эндотелий является не 

только монослоем, который служит физическим барьером 

между кровью и подлежащей тканью, но также действует 

как эндокринный орган, способный вырабатывать и 

выделять различные метаболически активные вещества. 

Поэтому термином «функция эндотелия» или «эндотели-

альная функция» обозначают способность эндотелиоци-

тов участвовать в выработке широкого спектра вазоак-

тивных веществ. Термин «эндотелиальная дисфункция» 

был придуман в середине 80-х годов после крупного 

прорыва, сделанного R.F. Furchgott и J.V. Zawadzki [1]. 

Авторы обнаружили способность изолированной артерии 

к самостоятельному изменению своего мышечного тону-

са в ответ на ацетилхолин без участия центральных (ней-

рогуморальных) механизмов. Главная заслуга в этом 

отводилась эндотелиальным клеткам, которые были оха-

рактеризованы авторами как «сердечно-сосудистый 

эндокринный орган, осуществляющий связь в критиче-

ских ситуациях между кровью и тканями» [2].

Под понятием «эндотелиальная дисфункция» (ЭД) 

понимается патологическое состояние, в основном харак-

теризуемое дисбалансом между веществами с сосудорас-

ширяющими, антимитогенными и антитромбогенными 

свойствами (эндотелий-зависимые релаксирующие фак-

торы) [3] и веществами с сосудосуживающими, протром-

ботическими и пролиферативными характеристиками 

(эндотелий-зависимые суживающие факторы) [4]. В конце 

ХХ века, в 1998 г., R. Furchgott, L. Ignarro и F. Murad полу-

чили Нобелевскую премию в области медицины за откры-

тие роли оксида азота NO как сигнальной молекулы в 

регуляции сердечно-сосудистой системы. Авторами было 

установлено, что нитроглицерин и сходные лекарства 

действуют как вазодилататоры в результате преобразова-

ния их, с участием эндотелия, в оксид азота NO, который 

оказывает основное расслабляющее действие на крове-

носные сосуды. Кроме того, молекулы NO ингибируют 

такие ключевые звенья в развитии атеросклероза, как 

адгезия и агрегация тромбоцитов, адгезия лейкоцитов и 

миграция, а также пролиферация клеток гладких мышц. С 

этого времени стало ясно, что основной причиной артери-

альной гипертензии (АГ) и других сердечно-сосудистых 

заболеваний (ССЗ) является патология эндотелия [5].

Эндотелий играет важную роль в модуляции тонуса 

сосудов, синтезируя и высвобождая множество релакси-

рующих факторов, в том числе сосудорасширяющих про-

стагландинов, NO и фактор гиперполяризации эндотелия 

(endothelium-dependent hyperpolarization, EDH), а также 

сосудосуживающих факторов [6, 7]. Оксид азота, проста-

циклин и фактор гиперполяризации эндотелия являются 

также потенциальными ингибиторами функции тромбо-

цитов и пролиферации гладкомышечных клеток (ГМК) 

сосудов [8, 9]. Также эндотелиоциты синтезируют субстан-

ции, важные для контроля свертывания крови, регуляции 

сосудистого тонуса, артериального давления, фильтраци-

онной функции почек, сократительной активности серд-

ца, метаболического обеспечения мозга. Эндотелий спо-

собен реагировать на механическое воздействие проте-

кающей крови, величину давления крови в просвете 

сосуда и степень напряжения мышечного слоя сосуда. 

Клетки эндотелия чувствительны к химическим воздей-

ствиям, которые могут приводить к повышенной агрега-

ции и адгезии циркулирующих клеток крови, развитию 

тромбоза, оседанию липидных конгломератов. ЭД в 

основном вызвана снижением производства или дей-

ствия релаксирующих факторов, вызванных эндотелием, 

и может стать первым шагом к ССЗ [6].

В зависимости от скорости образования в эндотелии 

различных факторов (что связано во многом и с их струк-

турой) и по преимущественному направлению выделения 

этих веществ (внутриклеточная или внеклеточная секре-

ция) вещества эндотелиального происхождения можно 

разделить на несколько группы [10–14]: 

1. Факторы, постоянно образующиеся в эндотелии и 

выделяющиеся из клеток в базолатеральном направ-

лении или в кровь: NO, простациклин. 

2. Факторы, накапливающиеся в эндотелии и выделяю-

щиеся из него при стимуляции: фактор Виллебранда, 

Р-селектин, тканевой активатор плазминогена (t-PA). 

Эти факторы могут попадать в кровь не только при 

стимуляции эндотелия, но и при его активации и 

повреждении. 

3. Факторы, синтез которых в нормальных условиях 

практически не происходит, однако резко увеличива-

ется при активации эндотелия: эндотелин-1 (ЭТ-1), 

молекулы межклеточной адгезии (ICAM-1), молекулы 

адгезии сосудистого эндотелия (VCAM-1), Е-селектин, 

ингибитор активатора плазминогена (PAI-1). 

4. Факторы, синтезируемые и накапливающиеся в эндо-

телии (t-PA), либо являющиеся мембранными белками-

рецепторами эндотелия (тромбомодулин, рецептор 

протеина С).

В настоящее время синтезируемые эндотелиоцитами 

вещества выполняют целый ряд функций и обеспечивают 

атромбогенность и тромбогенность сосудистой стенки, 

регуляцию адгезии сосудистой стенки, регуляцию тонуса 

сосудов, регуляцию роста сосудов. В осуществлении этих 

функций эндотелия роль веществ, синтезируемых с уча-

стием эндотелиоцитов, не всегда однозначна и однона-

правлена (табл.) [15]. Например, эндотелин-I может 

играть роль и протромбогенного фактора, и стимулятора 

роста сосудов. А простациклин (PGI2) и оксид азота NO – 

роль факторов и антитромбоза, и подавления роста и 

дилатации кровеносных сосудов.

В норме в ответ на различные стимулы клетки эндоте-

лия реагируют усилением синтеза ряда веществ, приво-

дящих к расслаблению гладкомышечных клеток (ГМК) 

сосудистой стенки. Важнейшим среди этих факторов 

является NO, обеспечивающий вазодилатацию, торможе-

ние экспрессии молекул адгезии и агрегацию тромбоци-

тов, оказывающий антипролиферативное, антиапоптиче-

ское и антитромботическое действие [16, 17]. В настоя-
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щее время выявлено, что главной причиной ЭД считается 

снижение продукции эндотелиального NO [18]. Молекула 

NO способна стимулировать релаксацию гладкомышеч-

ных волокон [19], ингибировать агрегацию тромбоцитов 

[20], адгезию лейкоцитов к эндотелиальным клеткам [21] 

и обеспечивать сохранение функции эндотелиальных 

клеток-предшественников [22]. Снижение уровня NO 

нарушает сосудистый гомеостаз, ведет к развитию гипер-

тензии [22], появлению атеросклеротических и тромбо-

тических изменений в сосудах и связанных с этим небла-

гоприятных сердечно-сосудистых событий [23]. 

Установлено, что нарушение мультипотентной функции 

эндотелия наблюдается не только у лиц, имеющих тради-

ционные факторы риска ССЗ. Показано, что хронические 

воспалительные заболевания и иммунные механизмы 

развития атеросклероза опосредованы рядом общих 

воспалительных детерминант [24, 25]. По мнению P. 

Bonetti и соавт. [5], эндотелиальный статус можно рассма-

тривать как «интегральный показатель всех атерогенных 

и атеропротективных факторов».

В качестве основных причин, приводящих к формиро-

ванию ЭД, рассматривают АГ, сахарный диабет, возраст, 

курение, гиперлипидемию, генетические дефекты и ише-

мическо-реперфузионные повреждения эндотелия. 

Механизмы, лежащие в основе ЭД при АГ, могут разли-

чаться в зависимости от наличия гиперхолестеринемии. 

Действительно, у больных с гиперхолестеринемией было 

обнаружено нарушение активации метаболического пути 

L-аргинина [26]. Эти традиционные факторы риска ССЗ 

рассматриваются с позиции дисфункции эндотелия, при 

которой имеет место сдвиг в сторону уменьшения вазо-

дилатации, нарастания провоспалительного состояния и 

протромботических свойств эндотелия [27]. При этом ЭД 

носит системный характер, так как показано, что имеется 

положительная динамика функции эндотелия в ответ на 

применение статинов, ингибиторов ангиотензинпревра-

щающих ферментов, антиоксидантной терапии и улучше-

ние физической активности пациентов [28–31].

В последние десятилетия проведены многочисленные 

исследования по оценке функции эндотелия при различ-

ных заболеваниях. Опубликовано много эксперименталь-

ных и клинических работ, посвященных роли ЭД в воз-

никновении и прогрессировании ряда заболеваний сер-

дечно-сосудистой системы (атеросклероз, ГБ, ишемиче-

ская болезнь сердца (ИБС), инфаркт миокарда (ИМ) и др.) 

[32-34]. Причем ЭД как сама способствует формирова-

нию и прогрессированию патологического процесса, так 

и основное заболевание нередко усугубляет эндотели-

альное повреждение [35]. ЭД является одним из самых 

ранних маркеров [36] и важных патогенетических зве-

ньев [37] атеросклероза. В настоящее время ЭД рассма-

тривают как основной механизм формирования ГБ и ее 

осложнений (в том числе атеросклероза) [38, 39]. 

Эндотелий вовлекается в патологический процесс на 

наиболее ранних стадиях гипертонической болезни (ГБ) 

[40]. По данным Л.А. Лапшиной и соавт. [41], уровень ЭТ-1 

в плазме крови у пациентов при начальных стадиях ГБ 

достоверно превышает таковой у здоровых лиц. Одним 

из проявлений ЭД у больных ГБ является снижение эндо-

телийопосредованной дилатации артерий [42].

ЭТ-1 может играть важную роль в процессе дестабили-

зации атеросклеротической бляшки, что подтверждается 

результатами исследования больных с нестабильной сте-

нокардией и острым инфарктом миокарда (ИМ) [43, 44]. 

При острой ишемии миокарда уровень ЭТ-1 в системном 

кровообращении существенно повышается [45], что 

может привести к существенному снижению коронарного 

кровотока [46]. Содержание ЭТ-1 в плазме крови является 

более достоверным показателем, чем содержание нора-

дреналина [47]. У пациентов с острым ИМ уровень ЭТ-1 

является предиктором тяжести течения заболевания [48]. 

Даже при неосложненном течении ИМ концентрация 

ЭТ-1 уже в первые сутки заболевания значительно повы-

шается и сохраняется на этом уровне до конца острого 

периода [49]. 

На наличие ЭД у больных с хронической сердечной 

недостаточностью (ХСН), развившейся вследствие ГБ

и ИБС, указывают ряд авторов [50, 51]. По данным

Н.В. Карсанова [52], содержание ЭТ-1 у больных ИБС и 

мерцательной аритмией нарастает по мере прогрессиро-

вания ХСН. При сравнении уровней ЭТ-1 в плазме крови 

пациентов с ХСН разной этиологии наибольшие его зна-

чения были зарегистрированы в группе пациентов с ИБС 

+ хроническое обструктивное заболевание легких, у 

которых отмечена положительная корреляция уровней 

эндотелина с давлением в легочной артерии [53]. 

Наличие ЭД отмечается и у лиц молодого возраста с 

ССЗ. Так, В.Г. Панасенко с соавт. у 137 пациентов с ишеми-

ческой болезнью сердца молодого возраста выявили 

нарушения баланса вазодиллятаторов/вазоконстрикторов, 

 Таблица. Функции эндотелиоцитов

 Table. Functions of endothelial cells

Факторы гемостаза и антитромбоза

Протромбогенные Антитромбогенные 

Тромбоцитарный ростовой фактор 
(PDGF) 
Ингибитор активатора плазминогена 
Фактор Виллебранда (VIII фактор 
свертывания) 
Ангиотензин-IV 
Эндотелин-1

Оксид азота (NO)
Тканевой активатор плазминогена 
(TPA)
Простациклин (PGI2)

Факторы сокращения и расслабления сосудистой стенки

Констрикторы Дилататоры

Эндотелин 
Ангиотензин-II 
Тромбоксан (TXA2) 
Простагландин Н2 

Оксид азота (NO)
Эндотелин
Простациклин (PGI2)
Эндотелиновый фактор деполяри-
зации (EDHF)

Факторы, влияющие на рост сосудов

Стимуляторы Ингибиторы

Эндотелин-1 
Ангиотензин-II 
Супероксидные радикалы 

Оксид азота (NO) 
Простациклин (PGI2) 
С-натрийуретический пептид
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продуцируемых локально эндотелием, и показали, что

у пациентов в возрасте от 32 до 40 лет наблюдалось 

достоверно значимое увеличение гомоцистеина. 

Авторами было отмечено, что выраженность дисфункции 

эндотелия находилась в тесной корреляции с данным 

показателем [54].

В другом исследовании В.В. Машин с соавт. [55] обсле-

довали 229 больных с заболеваниями сердечно-сосуди-

стой системы, включая хронические формы цереброваску-

лярных заболеваний (ЦВЗ), преимущественно в виде дис-

циркуляторной энцефалопатии (ДЭ). Из них у 113 (49%) 

больных была диагностирована АГ, у 74 (32%) было выяв-

лено сочетание АГ и ИБС (постинфарктный кардиосклероз 

и/или стабильная стенокардия напряжения) и у 42 (18%) – 

сочетание АГ со стенозом устья аорты (ревматического 

либо дегенеративного характера). Средний возраст боль-

ных составил 50,3 ± 13,2 года. При сочетании АГ и ИБС 

отмечается наиболее отчетливое снижение функциональ-

ного сосудистого резерва головного мозга и эндотелиаль-

ной функции, что можно объяснить негативным взаимоуси-

ливающим влиянием гипертонических и атеросклеротиче-

ских изменений. При обследовании больных, страдающих 

АГ в сочетании с ИБС или приобретенными пороками 

сердца, следует учитывать высокую вероятность существо-

вания хронических сосудистых церебральных расстройств 

на фоне усугубления нарушений эндотелиальной функции 

и реактивности мозговых артерий.

Нарушение функции эндотелия может иметь немало-

важное значение также и в механизмах формирования 

острого ишемического повреждения головного мозга 

[56]. По мнению J. Vita, J. Keaney [57], повышение плазмен-

ной концентрации ЭТ-1 является маркером острого цере-

брального инфаркта. Также происходят изменения уров-

ня ЭТ-1 у больных с кардиоэмболическим инсультом на 

фоне сопутствующей хронической недостаточности кро-

вообращения [58]. 

Таким образом, в настоящее время в литературе 

можно найти сообщения о том, что нарушения функцио-

нального состояния эндотелия могут иметь место не толь-

ко при АГ [59]; ХСН [36, 60]; ИБС [61, 62]; цереброваску-

лярной патологии [63], но и при очень широком круге 

заболеваний и состояний: бронхиальной астме и других 

хронических заболеваниях легких [64]; гиперхолестери-

немии на фоне атеросклероза, метаболического синдро-

ма [65, 66]; сахарном диабете [67]; заболеваниях почек 

[68] и печени [69]; ревматоидных заболеваниях [70]; 

остеоартрозе [71]; гипоэстрогенных состояниях [72]; зло-

употреблении курением [73]; в пожилом возрасте [74]. А 

непосредственными причинными факторами, способ-

ствующими формированию дисфункции эндотелия, в 

зависимости от характера основного заболевания могут 

выступать [75, 76]:

 ■ гемодинамические нарушения (пристеночное напряже-

ние сдвига, неритмичное воздействие пульсовой волны); 

 ■ хроническая гипоксия; 

 ■ свободно-радикальное повреждение; 

 ■ дислипопротеидемии; 

 ■ гипергомоцистеинемия; 

 ■ эндогенные и экзогенные интоксикации.

Методы коррекции ЭД могут быть разделены на две 

группы [77, 78]:

1) устранение агрессивных для эндотелия факторов 

(гиперлипидемии, гипергликемии, инсулинорезистент-

ности, постменопаузальных гормональных изменений 

у женщин, высокого артериального давления, курения, 

малоподвижного образа жизни, ожирения) и, таким 

образом, модификации и уменьшения оксидативного 

стресса;

2) нормализация синтеза эндотелиального NO.

К настоящему времени наиболее полно изучено вли-

яние на функциональное состояние эндотелия препара-

тов статинов, которые хорошо себя зарекомендовали в 

комплексном лечении многих сердечно-сосудистых 

заболеваний [61], профилактике церебральных инсуль-

тов [79] и осложнений сахарного диабета II типа [80]. 

Помимо статинов, в той или иной мере выраженный кор-

ригирующий эффект на нарушенную функцию эндотелия 

при комплексном лечении лиц с различными ССЗ могут 

оказывать препараты, тормозящие β-окисление жирных 

кислот [81, 82]; донатор оксида азота L-аргинин [83]; 

антиоксидантные витамины С и Е [84]; фолиевая кислота 

[85]; ингибиторы АПФ и блокаторы рецепторов ангиотен-

зина II [61]; β-адреноблокаторы [86. 87]; блокаторы 

рецепторов к эндотелину [88]; эмоксипин, элтацин, лево-

карнитин, мелатонин, препараты селена [72].
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