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Реферат
Мета. Вивчити динаміку ендотеліальної дисфункції у хворих з дистальними формами ураження артеріального русла 
до та після відновлення плину крові.
Матеріали і методи. Вивчено та проаналізовано результати комплексного обстеження 30 хворих, прооперованих у 
відділенні судинної хірургії Закарпатської обласної клінічної лікарні імені Андрія Новака з 2012 по 2018 р. з приводу 
хронічної ішемії нижніх кінцівок (НК): ІІБ ступінь ішемії був у 17 (56,7%) пацієнтів, ІІІА – у 13 (43,3%). Усім хворим ви-
конано стегново–підколінне шунтування. У всіх хворих до та через 30 днів після оперативного втручання забирали ве-
нозну кров з подальшим визначенням кількості десквамованих ендотеліоцитів (ДЕТ), за якою судили про ступінь ен-
дотеліальної дисфункції.
Результати. Зменшення кількості ДЕТ з (6,12 ± 0,21) до (3,9 ± 0,08)  105 в 1 л плазми після виконання прямих методів 
реваскуляризації з приводу хронічної ішемії НК свідчить про достовірне зниження ступеня ендотеліальної дисфунк-
цїї (р < 0,001).
Висновки. Переважання процесів регенерації над виявленням апоптозних ендотеліоцитів в інтимі судин та кількості 
ДЕТ свідчить про зниження ступеня ураження судин, позитивний динамічний ангіогенез та ефективність проведено-
го лікування.

Ключові слова: облітеруючий атеросклероз судин нижніх кінцівок; хронічна ішемія нижніх кінцівок; ендотеліальна дис-
функція; десквамовані ендотеліоцити; стегново–підколінне шунтування.

Abstract 
Objective. To study up the еndothelial dysfunction in patients with distal forms of the arterial bed affection before and after 
the blood flow restoration.
Маterials and methods. The results of complex examination of 30 patients, who were operated in Department of Vascular 
Surgery of Zakarpattya Regional Clinical Hospital named after Аndriy Novak in 2012 – 2018 yrs for chronic ischemia of the low-
er extremities (the ischemia of ІІB degree was in 17 (56.7%) patients, and ІІІА – in 13 (43.3%) were studied and analyzed. In all 
the patients a femoro–popliteal shunting was performed. A venous blood was probed with further determination of the des-
quamated endotheliocytes (DЕ) quantity, in accordance to which the endothelial dysfunction degree was calculated in all the 
patients before and 30 days after the operation performance.
Results. Reduction of the DЕ quantity from (6.12 ± 0.21) tо (3.9 ± 0.08)  105 in 1 l of plasma after performance of direct meth-
ods of revascularization for the lower extremities chronic ischemia witnesses a trustworthy lowering of the endothelial dys-
function degree (р < 0.001).
Conclusion. Prevailing of regeneration processes over detection of apoptotic endoteliocytes in the vessels intima and the DE 
quantity witnesses the lowering of the vascular affection degree, positive dynamical angiogenesis and efficacy of the treatment 
conducted.

Кeywords: оbliterating atherosclerosis of the lower extremities vessels; chronic ischemia of lower extremities; еndothelial dys-
function; desquamated endotheliocytes; femoro–popliteal shunting.

У 1883 р. Жан Лобштейн увів у клінічну практику термін 

«атеросклероз», і лише у середині 1970–х рр. Рассел Росс 

запропонував теорію розвитку атеросклерозу як локаль-

ного запального процесу в ендотеліальному шарі cтінки 

артерій [1, 2]. Згідно з однією з найпопулярніших теорій 

розвитку атеросклерозу в даний час цей патологічний 

процес розглядають як реакцію на ушкодження ендоте-

лію, розуміючи під ушкодженням ендотелію не механіч-

ну травму, а його дисфункцію [3].

За даними літературних джерел увага науковців усього 

світу зосереджена на дослідженнях, об’єктом яких є ендо-

телій як орган–мішень, що найбільш рано ушкоджується, 

та як ключова ланка патогенезу захворювань [4]. Ендотелій 

– це активний ендокринний орган, один з найбільших в 

організмі, який дифузно розсіяний разом із судинами по 

всіх тканинах. Ендотелій, який розподілений по всьому 

тілу, по суті, є органом з величезною поверхнею. У ціло-

му він є диференційованою структурою. Ендотеліоцити, 
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його складові, виконують в організмі певні специфічні 

функції. Він є частиною й об’єктом управління системи 

кровообігу. За визначенням гістологів ендотелій – моно-

шар спеціалізованих клітин, що вистилають все серце-

во–судинне дерево зсередини, маса якого близько 1,8 кг. 

Це один трильйон клітин із різноплановими біохімічни-

ми функціями, які включають системи синтезу білків та 

низькомолекулярних речовин, рецептори, іонні канали [5].

Серед численних функцій ендотелію основними є такі: 

участь у здійсненні транспортних функцій системи кро-

вообігу; участь у модифікації біоактивних речовин, зокре-

ма, перетворення прогормонів на гормони; участь у під-

тримці необхідного рівня в’язкості крові і зупинці кро-

вотечі (гемостаз): ендотелій секретує і виводить ряд ре-

човин, які перешкоджають згортанню крові і забезпечу-

ють низьку в’язкість крові, необхідну для безперешкодно-

го кровотоку, та які сприяють згортанню крові у разі кро-

вотечі; участь у регулюванні тонусу судин, а отже, у регу-

люванні кровотоку: ендотелій секретує і виводить ряд ре-

човин, які як звужують (вазоконстриктори), так і розши-

рюють (вазодилататори) просвіт кровоносних судин, і в 

такий спосіб, за інших рівних, змінюють об’ємну швид-

кість кровотоку по цих судинах; участь у здійсненні ряду 

захисних функцій системи крові – в організації запален-

ня, алергії і імунітету: ендотелій секретує і виводить ряд 

речовин, що активують вихід лейкоцитів з кров’яного рус-

ла, їх міграцію до місця потенційного патологічного вог-

нища і участь в організації запалення [6, 7].

У хірургічній практиці процеси ангіогенезу є дуже важ-

ливими для прогнозування результатів оперативного втру-

чання на судинах. У людському організмі ендотеліальні 

клітини утворюють нові капіляри там, де в них є потре-

ба. Такий феномен супроводжує процес загоєння ран у ді-

лянці, що прилягає до пошкодженої тканини, відбуваєть-

ся короткочасний «спалах» утворення капілярів.

Порушення функціонального стану ендотелію призво-

дять до порушення балансу між вазоконстрикторними і ва-

зодилататорними факторами регуляції судинного тонусу, 

трофіки судинної стінки, збільшення агрегації тромбоци-

тів і посилення проліферації судинної стінки [8, 9]. У той 

же час у доступній літературі надзвичайно мало публіка-

цій, пов’язаних з вивченням ендотеліальної дисфункції у 

хворих з ішемією НК до та після відновлення плину крові.

Мета дослідження: вивчити динаміку ендотеліальної 

дисфункції у хворих з дистальними формами ураження 

артеріального русла до та після відновлення плину крові.

Матеріали і методи дослідження
Вивчено та проаналізовано результати комплексного 

обстеження 30 хворих, прооперованих у відділенні су-

динної хірургії Закарпатської обласної клінічної лікарні 

імені Андрія Новака з 2012 по 2018 р. з приводу хронічної 

ішемії НК при облітеруючому атеросклерозі з оклюзією 

стегново–підколінного сегмента. У 17 (56,7%) пацієнтів 

був ІІБ ступінь ішемії, у 13 (43,3%) – ІІІА. Всім хворим ви-

конано стегново–підколінне шунтування: у 20 (66,7%) – 

вище щілини колінного суглоба, у 10 (33,3%) – нижче. Як 

шунт використали велику підшкірну вену після реверсії. 

Середній вік пацієнтів становив (56,32 ± 1,09) року.

У всіх пацієнтів до та через 30 днів після оперативно-

го втручання забирали венозну кров з подальшим визна-

ченням кількості ДЕТ (з урахуванням морфометричної ха-

рактеристики), за якою судили про ступінь ендотеліаль-

ної дисфункції. Приховану ендотеліальну дисфункцію ді-

агностують в такий спосіб: на область плеча накладають 

манжету, в якій, нагнітаючи повітря, створюють позитив-

ний тиск, що перевищує систолічний артеріальний тиск 

на 5,3 – 6,7 кПа (40 – 50 мм рт. ст.). Через 4 хв здійснюють 

декомпресію, після чого забирають кров з ліктьової вени і 

визначають кількість ДЕТ за методом J. Hladovec у перера-

хунку на 1 л плазми. У разі виявлення фрагментів ендоте-

лію підраховують клітини, які складають даний фрагмент. 

Отримані результати порівнюють з вихідною кількістю 

ендотеліальних клітин. Ушкодження ендотелію оцінюва-

ли за наявністю ДЕТ у плазмі крові пацієнтів у кількості, 

яка перевищує 2,77  105в 1 л плазми. Спосіб має високу 

чутливість і уможливлює діагностувати приховану ендо-

теліальну дисфункцію (Пат. RU (11)2234094(13)С2). Для 

а б
Мікрофото.

Препарат  ДЕТ до (а) та після (б) оперативного втручання. 
Фарбування за Паппенгеймом. Зб. 100.
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виявлення кількості ДЕТ у судинах використовували мі-

кроскоп MicrosMCX–100 Daffodil із збільшенням 1:100 та 

попереднім фарбуванням мазка крові за Паппенгеймом.

Результати
На початку дослідження кількість ДЕТ у хворих пере-

вищувала референтні значення – (3,22 ± 0,39) 105 в 1 л 

плазми та у разі компресії збільшувалась у 2 рази – (6,12 

± 0,21)  105 в 1 л плазми (р < 0,001), що підтверджувало 

наявність ендотеліальної дисфункції.

Значне підвищення кількості ДЕТ у крові після проби з 

компресією судин плеча вказує на їх тенденцію до десква-

мації при незначному механічному впливі (зовнішньому 

– компресія; внутрішньому – напруга зсуву після деком-

пресії), що є свідченням дисфункції ендотелію. Після опе-

ративного втручання та проведення проби з компресією 

судин плеча кількість ДЕТ значно знижувалася – відповід-

но (2,81 ± 0,18) та (3,9 ± 0,08)  105 в 1 л плазми (р < 0,001). 

Вона не досягала референтних величин, але тенденція до 

зниження була виражена.
На підставі комплексу загальноклінічних і спеціальних 

методів дослідження було підтверджено наявність у паці-

єнтів ендотеліальної дисфункції.

Під час морфометричного дослідження ендотеліоци-

тів до оперативного втручання (див. рисунок, а) спосте-

рігали виражений поліморфізм та проліферацію клітин, 

нуклеоли візуалізувались, хроматин був грубозернистий, 

ядро займало практично всю цитоплазму. У препаратах 

ДЕТ після відновлення плину крові в кінцівці нуклеоли 

практично не візуалізувались, з’явились клітини з овоїд-

ними та видовженими ядрами і більш розвинутою цито-

плазмою, хроматин був ніжний (див. рисунок, б).

Обговорення
Як відомо, ендотелій судин регулює місцеві процеси 

гемостазу, проліферації, міграції клітин у судинну стінку 

і судинний тонус. Під дисфункцією ендотелію розуміють 

дисбаланс між факторами, що забезпечують всі ці проце-

си. Фіксація ендотеліоцитів до базальної мембрани здійс-

нюється за допомогою вітронектина, фібронектина, ка-

дгеринів і більш ефективна у молодих клітин. Процес де-

сквамації відображає оновлення ендотелію, який втра-

тив здатність виконувати притаманні йому функції че-

рез старіння або вплив шкідливих факторів. В основі де-

сквамації ендотелію лежать активація протеїназ, некроз 

і/або апоптоз ендотеліоцитів. У разі ушкодження апопто-

зу порушується функціонування протеїнів, які забезпечу-

ють з’єднання ендотеліоцитів з базальною мембраною, 

що призводить до їх десквамації. ДЕТ у крові перебува-

ють близько 24 – 42 год, протягом цього часу відбуваєть-

ся їх захоплення й руйнування макрофагами печінки, ле-

генів і селезінки. Апоптозу та некрозу ендотеліоцитів, під-

вищенню продукції протеїназ, розриваючи з’єднання ен-

дотеліоцитів, сприяють провокаційні цитокіни, вільні ра-

дикали й активні форми кисню. Джерелом цих біологіч-

но активних речовин можуть бути лейкоцити, особливо 

адгезовані на ендотеліоцитах, що підтверджує запальну 

відповідь організму [10, 11].

Проведені дослідження дають підстави вважати, що 

збільшення кількості циркулюючих ДЕТ понад 2,77  105 

в 1 л плазми після проби з короткочасною компресією 

судин плеча є діагностичним критерієм ендотеліальної 

дисфункції.

Висновки
1. Зменшення кількості ДЕТ з (6,12 ± 0,21) до (3,9 ± 0,08) 

105 в 1 л плазми після виконання прямих методів рева-

скуляризації з приводу хронічної ішемії НК вказує на до-

стовірне зниження рівня ендотеліальної дисфункцїї (р 

< 0,001).

2. Переважання процесів регенерації над виявленням 

апоптозних ендотеліоцитів в інтимі судин та кількості 

ДЕТ свідчить про зниження ступеня ураження судин, по-

зитивний динамічний ангіогенез та ефективність прове-

деного лікування.
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