
ОРИГІНАЛЬНІ ДОСЛІДЖЕННЯ

СУЧАСНА ГАСТРОЕНТЕРОЛОГІЯ № 1 (51) • 2010 5

ISSN 1727�5725

Хронические воспалительные заболевания
кишечника (ХВЗК) остаются одной из наи�

более сложных проблем гастроэнтерологии.
Постоянно рецидивирующее течение болезней
с прогрессирующим нарушением структуры и
функций слизистой оболочки кишечника соп�
ровождается значительным снижением качес�
тва жизни больных, что ставит ХВЗК в ряд важ�
ных медико�социальных проблем и предусмат�
ривает поиск новых направлений в изучении
этиологии и патогенеза в целях совершенство�
вания методов профилактики и лечения данной
патологии [1, 7].

В соответствии с современными представле�
ниями главную роль в развитии ХВЗК играют
иммунные нарушения с дисбалансом цитокино�
вой регуляции. Дальнейшему развитию воспали�
тельных реакций способствуют нарушение барь�
ерной функции кишечника, слизеобразования,
метаболические и дисрегуляторные расстрой�
ства, хроническая интоксикация [14, 22].

У лиц с генетической предрасположенностью
свой вклад в патогенез заболевания может вно�
сить бесконтрольная активизация иммунного
ответа слизистой оболочки кишечника на сигна�
лы резидентных бактерий. Физиологический от�
вет на нормальную микрофлору является одним
из компонентов иммунного покоя. Отклонения
от этого состояния, в частности генетически
обусловленные иммунные реакции на антигены,
находящиеся в просвете кишечника, могут при�
водить к развитию ХВЗК [21].

Однако до настоящего времени нет единого
мнения о причинах и механизмах воспаления
при неспецифическом язвенном колите и болез�
ни Крона.

При этом наименее изученной остается роль
микроциркуляторных нарушений в патогенезе
воспалительных заболеваний кишечника.

В последние годы большое внимание уделя�
ется изучению состояния сосудистого эндоте�
лия при различных заболеваниях [8, 13]. Сосу�
дистый эндотелий является высокоспецифич�
ным метаболически активным монослоем кле�
ток, выстилающих все сосуды организма. Эндо�
телиальные клетки специфично реагируют на
разные молекулярные сигналы, которые генери�
руются как локально, так и на расстоянии, вы�
полняют различные функции, в том числе се�
лективные, транспортные, барьерные, принима�
ют участие в метаболизме внеклеточного мат�
рикса, биосинтезе цитокинов, ангиогенезе, регу�
лируют процессы агрегации тромбоцитов, сосу�
дистый тонус и иммуновоспалительные реак�
ции, адгезию лейкоцитов, модулируют окис�
ление липидов. Клетки эндотелия вовлечены во
все фазы острого и хронического воспаления,
такие как начальная вазодилатация, увеличение
сосудистой проницаемости, прилипание, транс�
миграция и активация лейкоцитов, ангиогенез и
фиброплазия. Активация и/или повреждение
эндотелиальных клеток имеет фундаментальное
значение для развития широкого спектра пато�
логических процессов.
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Барьерная роль эндотелия сосудов как актив�
ного органа определяет его главную роль в орга�
низме человека — поддержание гомеостаза путем
регуляции равновесия противоположных про�
цессов: тонуса сосудов (вазодилатация/вазокон�
стрикция); анатомического строения сосудов
(синтез/ингибирование факторов пролифера�
ции); гемостаза (синтез и торможение факторов
фибринолиза и агрегации тромбоцитов); местно�
го воспаления (продукция про� и противовоспа�
лительных факторов).

По мнению ученых, эндотелий — больше чем
просто барьер или фильтр. Это активный эндо�
кринный орган, наибольший в теле, диффузно
рассредоточенный по всем тканям. Он контроли�
рует диффузию воды, ионов, продуктов метабо�
лизма, реагирует на механическое воздействие,
артериальное давление и соответствующее нап�
ряжение, которое создается мышечным слоем со�
судов, а также чувствительный к различным пов�
реждениям, приводящим к повышенной агрега�
ции и адгезии циркулирующих клеток, развитию
тромбоза, оседанию липидных конгломератов.

Нарушение функции эндотелия — один из
универсальных механизмов патогенеза таких
распространенных заболеваний, как атеро�
склероз, гипертоническая болезнь, сахарный ди�
абет и др. Задолго до клинических проявлений
атеросклероза в интиме и субэндотелиальном
слое артерий запускается сложный патогенети�
ческий механизм формирования атеромы. Пре�
имущественное нарушение той или иной функ�
ции эндотелия зависит от локализации патоло�
гического процесса, преобладания тех или иных
медиаторов воспаления, наличия гемодинами�
ческих расстройств [2, 3, 10].

Дисфункция эндотелия (ДЭ) может быть оп�
ределена как неадекватное (увеличенное или
уменьшенное) образование в эндотелии различ�
ных биологически активних веществ. Одним из
методов оценки выраженности ДЭ является оп�
ределение в крови содержания этих веществ или
факторов, повреждающих эндотелий, уровень
которых коррелирует с эндотелиальной дис�
функцией. К таким факторам относятся гипер�
холестеринемия, гипергомоцистеинемия и др.
Исследования последних лет показали, что сис�
темные и локальные медиаторы воспаления иг�
рают значительную роль в формировании ДЭ.
При этом особая роль отводится активизации
провоспалительных цитокинов, в частности,
фактора некроза опухоли α, интерлейкина�1β,
которые угнетают продукцию оксида азота (NO).

NO является важным регулятором кровотока в
слизистых оболочках пищеварительного канала
[13, 15]. С NO связаны процессы слизеобразова�

ния в кишечном эпителии. Недостаток NO в тка�
нях вследствие снижения его цитопротективно�
го действия приводит к образованию эрозий и
язв в желудке, гастритам, гепатитам, циррозам,
дискинезии желчного пузыря. Доказано, что ме�
ханизмы перистальтики кишечника также явля�
ются NO�зависимыми. Клинические и экспери�
ментальные данные свидетельствуют о том, что
NO может быть физиологическим пейджером,
который повышает кровообращение в кишечни�
ке при воспалении. NO — не только мощный ва�
зодилататор, но и ингибитор адгезии лейкоцитов
к эндотелию. Одним из механизмов этого про�
цесса является инактивация анионов суперокси�
да. Предполагается, что нарушение баланса меж�
ду уровнем анионов супероксида и/или NO ин�
дуцирует острое воспаление путем активизации
тучных клеток и их дегрануляции, а также адге�
зию лейкоцитов к эндотелию и миграцию лейко�
цитов.

Работы, посвященные роли эндотелийзависи�
мых механизмов в развитии хронических заболе�
ваний кишечника, немногочисленны. В отдель�
ных исследованиях установлена связь между
уровнем эндотелина�1 и активностью воспали�
тельного процесса в кишечнике [16—20]. В рабо�
тах Т.Д. Звягинцевой и соавторов показана роль
ДЭ в виде повышения уровня эндотелина�1 и
снижения содержания оксида азота в крови при
хроническом неязвенном колите [4, 5]. По дан�
ным А.И. Парфенова (2001) и В.Г. Румянцева
(2002), обострение хронического колита харак�
теризуется значительным уменьшением капил�
лярного кровотока, плотности капилляров и су�
щественным увеличением их проницаемости, а
улучшение микроциркуляции на начальном
этапе обострения хронического колита приводит
к снижению активности воспалительного про�
цесса в кишке [11, 12].

Эндотелий слизистой оболочки кишечника
может быть одним их основных плацдармов для
иммуновоспалительных реакций при ХВЗК,
поскольку эндотелиальные клетки регулируют
иммунный гомеостаз, действуя в качестве зоны
контроля накопления лейкоцитов. Эндотелий
поддерживает интактной люминальную поверх�
ность и регулирует антикоагулянтные, фибрино�
литические, антитромботические механизмы,
что имеет важное значение для патогенеза
ХВЗК. Усиление микроциркуляторных наруше�
ний в слизистой оболочке кишечника приводит
к коагулопатии потребления. Известно, что
тромбоциты играют активную роль в воспали�
тельном ответе. Освобождение таких медиато�
ров, как тромбоцитарный фактор, тромбоксан,
тромбоглобулин, способствует хемотаксису и ак�



ОРИГІНАЛЬНІ ДОСЛІДЖЕННЯ

СУЧАСНА ГАСТРОЕНТЕРОЛОГІЯ № 1 (51) • 2010 7

тивизации воспалительных клеток, повышению
сосудистой проницаемости, изменению сосудис�
того тонуса. Тромбоцитоз считается важным по�
казателем активности неспецифического язвен�
ного колита (НЯК) и болезни Крона (БК).

Методы оценки функционального состояния
эндотелия различны. Наиболее простым и дос�
тупным в клинике является исследование эндо�
телийзависимой вазодилатации плечевой арте�
рии с помощью пробы с реактивной гиперемией
и применением ультразвука высокого разреше�
ния [6, 9].

Цель работы — изучение состояния сосудисто�
го эндотелия у больных хроническим воспали�
тельным заболеванием кишечника.

Материалы и методы
Под наблюдением находились 70 больных

ХВЗК в возрасте от 18 до 70 лет, в среднем
(44,4 ± 1,39) года, в том числе 44 (62,9 %) женщи�
ны и 26 (37,1 %) мужчин. В зависимости от нозо�
логии все пациенты были разделены на три груп�
пы: І группу составили 30 пациентов с НЯК, ІІ —
16 больных с БК, ІІІ — 24 пациента с хроническим
колитом (ХК). Средняя продолжительность за�
болевания составила (7,85 ± 0,95) года. Состоя�
ние сосудистого эндотелия изучали методом
оценки эндотелийзависимой вазодилатации пле�
чевой артерии в пробе с реактивной гиперемией с
помощью аппарата Philips HDI 5000 Sonos CT.
Увеличение диаметра плечевой артерии (ДПА)
более чем на 20 % свидетельствовало о нормаль�
ной функции сосудистого эндотелия (НФЭ), от
10 до 20 % — о снижении функции эндотелия
(СФЭ), ниже 10 % — о дисфункции эндотелия [5].

Результаты и обсуждение
У 56 (80,0 %) больных наблюдалось нарушение

функции сосудистого эндотелия. При этом у 26
(37,1 %) пациентов функция сосудистого эндоте�
лия была снижена и у 30 (42,9 %) наблюдалась
ДЭ. Нормальная функция сосудистого эндоте�
лия была зафиксирована у 14 (20,0 %) пациентов.

Анализ данных в зависимости от нозологии по�
казал, что нарушение функции эндотелия встре�

чалось в 87,5 % случаев при ХК, в 83,3 % — при
НЯК и в 62,5 % — при БК. При этом у пациентов
с НЯК и БК чаще выявляли эндотелиальную
дисфункцию (46,7 и 36,7 % соответственно), в то
время как у больных с ХК преобладало сниже�
ние функции эндотелия (47,1 %). Среднее увели�
чение диаметра плечевой артерии было наимень�
шим при БК, что может свидетельствовать о худ�
ших компенсаторных возможностях сосудистого
эндотелия у этих больных (табл. 1).

Анализ состояния сосудистого эндотелия в за�
висимости от пола пациентов показал, что в об�
щей группе нарушение функции эндотелия наб�
людалось чаще у мужчин (88,5 и 75,0 % соответ�
ственно). При этом степень нарушений у муж�
чин была также более выраженной: снижение
функции эндотелия выявлено у 16 (36,4 %) жен�
щин и 10 (38,5 %) мужчин, а ДЭ — у 17 (38,6 %)
женщин и 13 (50,0 %) мужчин.

Анализ по нозологиям показал, что при НЯК
нарушение функции эндотелия наблюдалось с
одинаковой частотой как у мужчин, так и жен�
щин, но у женщин чаще выявляли эндотелиаль�
ную дисфункцию (рис. 1).

При БК нарушения наблюдались в 1,9 раза ча�
ще у мужчин, при этом отмечена одинаковая час�
тота СФЭ и ДЭ у мужчин, а у женщин ДЭ диаг�
ностировали в 3 раза чаще, чем СФЭ (cм. рис. 1).
При ХК функциональная активность сосудисто�
го эндотелия была нарушена у 100,0 % мужчин и
84,2 % женщин. У мужчин нарушения функции
эндотелия проявлялись в основном за счет ДЭ
(80,0 %), а у женщин — СФЭ (52,6 %), р < 0,05
(cм. рис. 1).

Проведено изучение функции сосудистого эн�
дотелия у больных разных возрастных групп
(табл. 2).

Как видно из табл. 2, максимальное количес�
тво больных с нарушением функции сосудистого
эндотелия были в возрасте от 45 до 59 лет. Так, в
этой возрастной группе нарушение функции эн�
дотелия встречалось у 43,3 % пациентов с НЯК,
чаще за счет ДЭ (30,0 %), у 25,0 % больных с БК —
исключительно в виде ДЭ и у 45,8 % пациентов с
ХК (с одинаковой частотой СФЭ и ДЭ).

Таблица 1. Результаты пробы с реактивной гиперемией у больных с ХВЗК

Группа

НФЭ СФЭ ДЭ

Количество 
пациентов

Увеличение
ДПА, %

Количество 
пациентов

Увеличение
ДПА, %

Количество 
пациентов

Увеличение
ДПА, %

НЯК (n = 24) 5 (16,6 %) 39,7 ± 8,5 11 (36,7 %) 14,7 ± 0,5 14 (46,7 %) 4,9 ± 1,1

БК (n = 12) 6 (37,5 %) 30,7 ± 5,1 4 (25,0 %) 11,8 ± 1,0 6 (37,5 %) 3,7 ± 1,6

ХК (n = 17) 3 (12,5 %) 39,7 ± 8,5 11 (45,8 %) 13,8 ± 0,7 10 (41,7 %) 4,3 ± 1,1
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Нарушение функции сосудистого эндотелия
встречалось у 1/3 пациентов молодого и средне�
го возраста, приблизительно поровну в группах с
каждой нозологией, причем у 100 % пациентов
60 лет и старше.

При анализе состояния сосудистого эндотелия
у больных с ХВЗК в зависимости от длительнос�
ти заболевания установлено, что более выражен�
ные изменения были характерны для пациентов
с более длительным анамнезом болезни. Так,
средняя продолжительность заболевания у лиц
с НФЭ составила (6,4 ± 1,24) года, с СФЭ —
(7,8 ± 1,69) года и с ДЭ — (8,6 ± 1,54) года.

Анализ состояния сосудистого эндотелия в за�
висимости от тяжести течения заболевания по�
казал, что в группе больных с тяжелым течением
НЯК эндотелиальная дисфункция выявлена в
65,5 % случаев, СФЭ — у 25,0 % (рис. 2).

При течении заболевания средней степени тя�
жести ДЭ и СФЭ выявляли с одинаковой часто�
той — по 40,9 % в каждой подгруппе. При БК су�
щественных различий по нарушению функции
сосудистого эндотелия у больных с различной
степенью тяжести заболевания не было, что
можно объяснить малой выборкой пациентов
(см. рис. 2).

Рис. 1. Состояние функции эндотелия у больных НЯК, БК и ХК в зависимости от пола

Рис. 2. Состояние сосудистого эндотелия у больных с НЯК и БК в зависимости от степени тяжести 
течения заболевания

Таблица 2. Состояние сосудистого эндотелия у больных с ХВЗК в зависимости от возраста

Возраст,
годы

НЯК (n = 24) БК (n = 12) ХК (n = 17)

НФЭ СФЭ ДЭ НФЭ СФЭ ДЭ НФЭ СФЭ ДЭ

< 29 0 2 (6,7 %) 0 1 (6,2 %) 2 (12,5 %) 0 1 (4,2 %) 0 2 (8,3 %)

30—44 2 (6,7 %) 5 (16,7 %) 4 (13,3 %) 3 (18,9 %) 2 (12,5 %) 1 (6,2 %) 1 (4,2 %) 4 (16,6 %) 1 (4,2 %)

45—59 3 (10,0 %) 4 (13,3 %) 9 (30,0 %) 2 (12,5 %) 0 4 (25,0 %) 1 (4,2 %) 6 (25,0 %) 5 (20,8 %)

> 60 0 0 1 (3,3 %) 0 1 (6,2 %) 0 0 1 (4,2 %) 2 (8,3 %)
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Выводы
По результатам изучения эндотелийзависи�

мой вазодилатации плечевой артерии в пробе с
реактивной гиперемией у 80,0 % больных с
ХВЗК наблюдалось нарушение функции сосу�
дистого эндотелия различной степени. Хотя
эндотелиальная дисфункция чаще встречалась
у больных язвенным колитом, более низкие
компенсаторные возможности сосудистого эн�
дотелия были характерны для больных с бо�
лезнью Крона. У 1/3 больных ХВЗК наруше�
ние функции сосудистого эндотелия наблюда�
ется в молодом возрасте. Прогрессирование за�

болевания сопровождается уменьшением эн�
дотелийзависимой вазодилатации плечевой
артерии. У больных НЯК выявлена зависи�
мость степени нарушений от тяжести течения
заболевания.

Таким образом, повреждение сосудистой
стенки может быть одним из патогенетических
механизмов воспалительных заболеваний ки�
шечника. Дальнейшее изучение данной пробле�
мы может быть эффективным в плане как со�
вершенствования методов лечения ХВЗК, так и
профилактики сердечно�сосудистой патологии
у этого контингента пациентов.
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Т.Й. Бойко, М.В. Стойкевич, О.В. Колбасiна, О.В. Сорочан

Стан функцiї судинного ендотелію 
у хворих на хронiчнi запальнi захворювання кишечнику
Вивчали стан судинного ендотелію у 70 хворих на хронічні запальні захворювання кишечнику методом
оцінки ендотелійзалежної вазодилатації плечової артерії в пробі з реактивною гіперемією. Встановлено
порушення функції судинного ендотелію у 80,0 % випадків, у тому числі у вигляді зниження функції ендо'
телію — у 37,1 % пацієнтів, дисфункції ендотелію — у 42,9 %. Виявлено зв’язок порушення функції ендоте'
лію з віком хворих, тривалістю та тяжкістю перебігу хвороби.
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The state of vascular endothelium in patients 
with chronic inflammatory bowel diseases
The state of vascular endothelium was studied in 70 patients with chronic inflammatory bowel diseases.
Ultrasound assessment of endothelium'dependent vasodilatation of brachial artery in test with reactive
hyperemia was used. The impaired function of vascular endothelium was established in 80.0 % of patients,
including 37.1 % with decrease of endothelial function and 42.9 % with endothelial dysfunction. The relation'
ship between the age of patients, duration and severity of the diseases and degree of endothelial dysfunction
has been established.
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